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Técnica RM

« Basal y siempre mismo protocolo
« T13D.1 mm 3D TSE SPGRIR-SPGR/SE
« Gd: 0,1 ml/kg (alta relaxividad)

* BHE

Precarga
T angulo inclinacion (35°)

3DT1, FLAIR, DSC T2*, DWI, T2, ~>3DCET1 (opFLAIR)

1‘1\ 6 min

no afectos por Gd

Henson J et al. AJNR Am J Neuroradiol 2008;29:419-424
Neuro-Oncology 2015;17:1188-1198,
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Neoantigen/host
antigen homology
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* Nivolumab

® Cemiplimab

° Dostarlimab
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Tissue-specific cross-reactivity

Host genetics
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Ipilimab

Cortesia Dr S Sandiego. Fundacion IVO

® Atezolizumab
_® Durvalumab
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Patrones respuesta

Variation of
the sum of " :
— Hyperprogression
the target — Pseudoprogression
R | lesions — Durable SD
espue — Durable PR
Enferme
1 Inicial +20%
Nuevas
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Resumen respuestas

« Respuesta mantenida: sin definicion normalizada
« ¢Mantener IO hasta progresion?

« Seudoprogresion: raro, la mayoria Progresion
« Melanoma 5%, Pulmaén 0,8%

« Hiperprogresion, cerebral mas raro. Cambiar tratamiento
* Respuesta disociada, 7,5%. Discutir y anadir RT
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Ann Oncol 2019;30: 385-396
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Respuesta

64 a ADC pulmon. Inicio QT+Pembrolizumab y luego mantenimiento Pmb
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63 a.F. ADC pulmonar IV pulmonares y cerebrales . S.E.N.R
Pembrolizumab 22 linea

17/6/21 4/2/22 mantenida a 9/10/24
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! 58 a F. Ca microcitico . QT+Atezolizumab
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Signo inflamacion de las metastasis R

+frec: 11% ipilimumab, nivolumab

I . & & . &
Radiologia 2024;66: 166-180 |

Cortesia: Dra. A Ortiz de Mendivil Y W W SR SR S




Mecanismos

Pseudoprogression

ICBs

K __ IFN-
Ve MDSC @ Y
' IL-10 O IDO

Modulation of tumour-promoting cytokines

5 .. Hyperprogression oa®

‘” " . .w

Exacerbated suppression
of innate immunity

Changes of tumour microenvironment

Activation of oncogenic signaling

PI3K » PDK1 AKT

Schematic diagram illustrates pseudoprogression and hyperprogression under immune checkpoint blockade
therapy, along with the pathophysiological hypotheses for hyperprogression

Tumour cell Activated CD8
T cell
@ Exhausted CD8*
T cell

ngreSSion * Dendritic cell * M2 macrophage
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Seudoprogresion

e Aumento 0 nuevas lesiones tras el inicio 1,5-18 semanas
e Descartar: RM 3 meses
« IRANO: lesiones > 6 meses tras inicio |10= PE
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ADC pulmon T4, N2, M1b. QT+RT toracica. 3 Mts cerebrales
radionecrosis+recidiva operada PDL1 90%. Inicio Pembrolizumab

26/7/22
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Respuesta disoclada

Variation of

- Target N°1
the diameter 1 — Target N°2
o 4 of the target — Target N°3
7,5% Pulmon jomian — TargetN‘4
« Mejor pronostico que PE
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Time
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Ann Oncol 2019;30: 385-396
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Radioterapia (Q senn

Sinergia IO: en tratadas y no tratadas.

1 RE control local
« 120% IO+RT vs 5% RT sola

Radionecrosis: meses a anos tras RT

Incidencia, aprox. 24%
* 1 Inmunoterapia, no TT/ITK

Edema desproporcional

Neuro-Oncology 2020;22:17-30

J Neurosurg 2016;125:17-23 ;i"mu i “W“ i i u




65 a V. Melanoma: Ipilimumab
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Efectos adversos Q pin

Myasthenia gravis . - Hypophysitis

Guillain—-Barré

: Ocular toxicity - Mucositis

Dermatitis - Xerostomia

Pruritus

Vitiligo - . E:groif;:lasi{dism Possible incidence of

Oesophagitis Myocarditis SL? ;:LTJFEQ} Eﬂtcﬂfg toxicity

Pneumonitis - Adrenal insufficiency 80-100%

‘I:Vel:zies;?nng /coughing Pancreatic insufficiency 60-80%

Hepatitis Diabetes™ 40-60%

Colitis/diarrhoea 20-40%

Coeliac disease 0-20%

-@5 - Unknown/<5 cases

- *<5 cases in our series but

oty B cponedybighraesel I

Nature Reviews Clinical Oncology 2022:19:254-267 S “ .L “ “ l “
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https://www.nature.com/nrclinonc

Efectos adversos Hipofisitis
53. V Carenal. Amivantamab. Cefalea y tiroiditis




Case Rep Oncol 2015;8:290-294
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ESTUDIOS COMPLEMENTARIOS: Aportados por el informe de otro centro

. Marcadores diagnésticos positivos: CK7.
» Marcadores diagnosticos negativos: TTF1, P40 y SMARCA4.
No se observa tejido nervioso (cerebro) en la muestra).




Radioterapia 70 a ADC pulmon. RC S|stem|ca
Pembrolizumab

VAT

o

28/7/24 Pmb + RC 11/2/21 19Gy
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Radionecrosis

No es un todo/nada
Olviden disparidad T1/T2 , etc

Punto de corte rCBV <2,1:
sensibilidad 100%
especificidad 95,2%

- Neuro-Oncology 2020;22:17-30
- J Neurooncol 2010;99:81-88

I I I I . I
- Neuro Oncol 2016;18:873-880 v r-r“ “ i “ “ i “




Preguntas clave

Criterios IR IRANO (si < 6 meses | iRANO (si > 6 meses
tras 10) tras 10)
Si No

éNecesito RM para
confirmar PE en
paciente sin deterioro
clinico?

Intervalo minimo para  N/A
confirmar PE sin
deterioro clinico

éSeguir 10 tras PE N/A
imagen (si

clinicamente estable)?
pendiente de

confirmar PE

¢Una nueva lesion Si
define PE?

> 4 semanas 3 meses N/A
Si Si N/A
No No Si

i ! i i |
Lancet Oncol 2015;16:e534-e542
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Técnicas avanzadas

« ADC: no util

« Perfusion: variabilidad punto de corte
« |rCBV a 6 semanas buen pronostico, S >90%

 ERM: no util
 PET: 18F-DOPA, 18F-fluoroetil-L-tirosina (18F-FET) NO FDG

pafiola
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RM : patologia dual rCBV=7

18F-DOPA




. Ca m|CrOC|t|CO. Nivolumab, Bevacizumab y Atezolizumab
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18F-DOPA
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Recordar

* RM 3 meses ante aumento y/o nuevas lesiones < 6 meses
INicio

« Seudoprogresion raro,raro

« Con RT: aumenta control, y los problemas...también : +RDN

« Perfusion : util en la practica

 PET: FDOPA, FLT NO FDG
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iY mas honor y gloria todavia
a aquellos que prevén (y muchos lo

hacen)
que Efialtes jugara por fin sus cartas

y que los persas lograran pasar




Campana de donacion impulsada por los
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