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RESUMO

Introducao: O cancer de pulméo de ndo pequenas células (CPNPC) é a forma mais
comum de céancer de pulmao, representando cerca de 85% de todos os casos e
figurando como a principal causa de mortes relacionadas ao céncer no mundo.
Historicamente, o tratamento para estdgios avangados baseava-se em
quimioterapia, com progndstico desfavoravel. No entanto, esse cenario mudou com
a compreensao de que células tumorais exploram os checkpoints imunol6gicos para
escapar da vigilancia imune. Moléculas como PD-1, PD-L1 e CTLA-4, atuam
originalmente como freios naturais para prevengdo da autoimunidade, mas as
células cancerigenas exploram essas vias para inativar as células T e proliferar sem
controle. O desenvolvimento dos Inibidores de Checkpoint Imunolégico (ICls)
permite a reversdao desse mecanismo de evasao, redefinindo o paradigma
terapéutico do CPNPC avancgado. Objetivo: Analisar a eficacia dos ICls no
tratamento do CPNPC. Metodologia: Realizou-se uma revisdao de literatura
fundamentada em evidéncias atuais, a pesquisa foi feita na base de dados PubMed
utilizando a estratégia de busca: Checkpoint Inhibitors AND CTLA-4 AND PD-1 AND
PD-L1 AND non-small cell lung cancer. Foram incluidos artigos publicados nos
Ultimos 5 anos, do tipo Artigo de Revisdo e Revisdao Sistematica/Meta-analise,
priorizando sinteses de dados consolidados e meta-andlises de ensaios clinicos.
Inicialmente, identificou-se 89 artigos; apds triagem por titulo e resumo, com foco
naqueles que abordavam especificamente eficacia terapéutica, seguranca e uso de
biomarcadores, 10 foram selecionados para leitura integral, resultando na incluséo
final de 10 artigos. Resultados: Os estudos analisados demonstraram que os ICls
transformaram significativamente o tratamento do CPNPC avangado. O bloqueio das
vias PD-1/PD-L1 e CTLA-4 restaurou a capacidade das células T de reconhecer e
eliminar células tumorais, resultando em respostas clinicas duradouras em
comparagao a quimioterapia convencional. O que pode aumentar significativamente
a sobrevida global e a sobrevida livre de progressdao em pacientes com alta
expressao de PD-L1. O bloqueio simultdneo de PD-1 e CTLA-4, demonstrou
eficacia superior a quimioterapia isolada. Entretanto, essa abordagem combinada foi
associada a maior incidéncia de eventos adversos imunomediados, como
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pneumonite, hepatite e endocrinopatias, exigindo monitoramento clinico rigoroso.
Conclusao: O bloqueio dos checkpoints imunolégicos, mostrou-se fundamental no
tratamento do CPNPC avangado, alterando significativamente o prognédstico de
pacientes sem mutagdes direcionaveis. Enquanto a monoterapia demonstrou
eficacia em casos com alta expressdo de PD-L1, a terapia combinada ofereceu
beneficios de sobrevida global superiores a quimioterapia convencional. A
identificagdo de biomarcadores como o perfil de expressdo de PD-L1 e a Carga
Mutacional Tumoral (TMB) permite selecionar subgrupos de pacientes com maior
potencial de resposta. Esses achados reforgam a transicdo para uma oncologia
pautada na medicina de precisdo, na qual a personalizacdo terapéutica é
determinante para otimizar os desfechos clinicos. Contudo, a deciséo clinica deve
ser criteriosa, ja que a combinagéo estd associada a um aumento de toxicidades,
exigindo monitoramento rigoroso.
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