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RESUMO

Introdugdo: Os inibidores de checkpoint imunitario revolucionaram o tratamento do
cancer de pulmdo ao promoverem reativagdo da resposta imune antitumoral por
meio do bloqueio das vias PD-1, PD-L1 e CTLA-4. Apesar dos beneficios clinicos
observados, essas terapias podem desencadear eventos adversos imunomediados,
dentre os quais a pneumonite induzida por imunoterapia se destaca pela elevada
morbimortalidade. Embora incomum, essa complicagdo representa uma das
principais causas de interrupcdo do tratamento e pode evoluir para insuficiéncia
respiratoria grave e obito. A incidéncia é elevada em pacientes com céancer de
pulmao quando comparada a observada em outras neoplasias sélidas, tornando seu
reconhecimento precoce fundamental para o sucesso terapéutico. Objetivo: Analisar
as evidéncias cientificas relacionadas aos fatores de risco clinicos e genéticos, aos
métodos diagnoésticos e as estratégias terapéuticas empregadas no manejo da
pneumonite induzida por inibidores de checkpoint imunitario em pacientes com
cancer de pulmao. Metodologia: Foi realizada uma revisao sistematica da literatura
baseada na andlise de estudos observacionais, ensaios clinicos randomizados, e
metanalises envolvendo pacientes com cancer de pulmao tratados com
imunoterapia isolada ou combinada. Foram avaliados fatores clinicos, caracteristicas
tumorais, biomarcadores genéticos, padrdes radiol6gicos, métodos diagnosticos
invasivos e desfechos relacionados a gravidade da pneumonite, necessidade de
suporte ventilatério e mortalidade. Resultados e Discussdo: Os estudos
demonstraram que o histérico de tabagismo, a presenga de doenga pulmonar
obstrutiva cronica, enfisema pulmonar e a exposicao prévia a radioterapia toracica
constituem importantes fatores de risco para o desenvolvimento da pneumonite.
Pacientes previamente irradiados apresentaram incidéncia maior da complicagao,
especialmente em decorréncia da pneumonite de rechamada por radiagao.
Caracteristicas tumorais, como carcinoma escamoso e elevada expressao de PD-
L1, também estavam associadas a maior risco de eventos pulmonares graves. Entre
0s biomarcadores avaliados, o alelo germinativo HLA-DPB1*02 mostrou associa¢ao
independente com maior suscetibilidade a toxicidade pulmonar. Além disso,
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elevacdes da proteina C-reativa e da razao neutrdfilo-linfécito correlacionaram-se
com pior evolugdo clinica. Em relagcdo ao tratamento, os agentes anti-PD-1
apresentaram maior incidéncia de pneumonite quando comparados aos anti-PD-L1.
Regimes combinando imunoterapia e quimioterapia demonstraram aumento
significativo do risco de pneumonite e de mortalidade relacionada ao tratamento. O
diagnéstico permanece desafiador devido a semelhanca com infecgdes pulmonares
e progressao tumoral. Nesse contexto, ferramentas emergentes, como a radiémica
baseada em tomografia computadorizada e a criobidpsia pulmonar, tém contribuido
para maior precisao diagnostica. O tratamento fundamenta-se na suspensdo da
imunoterapia e no uso precoce de corticosteroides sistémicos, com desmame lento
para prevenir recorréncias graves. Conclusédo: A pneumonite induzida por inibidores
de checkpoint imunitério constitui uma das complicagbes mais relevantes da
imunoterapia no cancer de pulmao. A identificacdo precoce dos fatores de risco,
associada ao diagnéstico rapido e ao tratamento adequado, é fundamental para
reduzir a morbimortalidade. Novas ferramentas diagnésticas e biomarcadores
promissores podem contribuir para estratégias mais precisas de monitoramento e
manejo clinico desses pacientes.
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