Guia para compreender a
Imuno-Oncologia e os

Resultados dos Ensaios Clinicos

Este recurso destina-se aos doentes
e prestadores de cuidados que
vivem com O cancro.

Como pode este recurso ajudar-me?

Este recurso explica os principais conceitos
da imuno-oncologia e dos ensaios

clinicos, para o ajudar a ter conversas mais
informadas com a sua equipa de cuidados.

Como devo utilizar/ler este recurso?

Este recurso é dividido em quatro niveis.
Cada nivel é uma histéria completa. Pode
comecar no nivel que pretender.

Guarde este documento para consulta
futura. Incluimos espaco para tirar notas
e escrever as perguntas que lhe forem
surgindo a medida que Ié.

Nivel T

Iniciar a conversa sobre novas op¢oes
de tratamento

Nivel 2

Compreender os ensaios clinicos:
encontrar informacao sobre os
beneficios e riscos dos tratamentos

Nivel 3

Observar mais de perto o que é
avaliado nos ensaios clinicos

Nivel 4

Avaliar um tratamento através dos
resultados do ensaio clinico






nivel

L

Iniciar a conversa sobre novas
opc¢oes de tratamento







Nivel 1

Iniciar a conversa sobre novas
opcoes de tratamento

Atualmente existem varias opcdes de tratamento disponiveis para o
cancro. Juntamente com a sua equipa de cuidados ira considerar os
riscos e beneficios de um novo tratamento, antes de fazer quaisquer
alteracdes ao seu plano de tratamento atual.

f\’\; 0l3, doutor, ouvi /
(\ falar deste novo (ﬁ
tratamento chamado & 7

x

Bem, antes de
imuno- oncologla

E uma opgao para mim? decidirmos isso, 0 /
vamos analisar

0s riscos e os

/ beneficios que Ihe
\) pode trazer.
/L/@
2

Que opc¢oes de tratamento tenho ao meu dispor?

Pode ja conhecer algumas das opc¢des de tratamento
disponiveis para o cancro, tais como cirurgia, quimioterapia,
radioterapia ou terapéutica dirigida. Com os progressos da
ciéncia existe agora outra forma de tratar certos cancros:
imuno-oncologia (I-0).

IMUNO-ONCOLOGIA (I-0)

A imuno-oncologia utiliza medicamentos para ajudar o
sistema imunitario do seu corpo a combater o cancro. A
o) expressao “imuno” em “imuno-oncologia” refere-se ao seu
sistema imunitario. O sistema imunitario é a defesa natural
do seu corpo contra doencas como o cancro.



Como é que a minha equipa de cuidados decide se um
novo tipo de tratamento, como a imuno-oncologia, é
uma boa opcao para mim?

Vocé e a sua equipa de cuidados trabalharao em conjunto com
vista a desenvolver o melhor plano de tratamento para si. A sua
equipa de cuidados ira pensar no que funciona melhor com

0 Seu corpo, para o ajudar a combater a doenca e melhorar a
qualidade de vida.

~

> - | Eimportante saber que um plano de tratamento atua como um mapa de
P ~ | estradas. Inclui decisdes sobre os medicamentos que ird receber, quando e

= com que frequéncia os ird receber, alteracdes ao seu estilo de vida, nutricao
e muito mais.

A sua equipa de cuidados ird decidir quais os medicamentos que vai receber,
com base nas opcdes disponiveis ou na disponibilidade de ensaios clinicos.

Os planos de tratamento sao fluidos - podem evoluir e ser
adaptados as suas necessidades. Antes de considerar um
novo tipo de tratamento, como a imuno-oncologia, vocé e a
sua equipa de cuidados irao considerar os respetivos riscos e
beneficios.

Os riscos podem ser

quaisquer efeitos RISCOS || BENEFiciOs
secundarios que possa ter. 1 A
Ter efeitos Melgorara sua
’ e secundarios oenga
Os beneficios podem o
. Sentir-se melhor
ser vistos como algo que —
ajuda a melhorar a sua
doenca, ou o faz sentir-se T No préximo nivel,
melhor. iremos analisar os

ensaios clinicos para
compreender de onde
vem a informacgao
sobre os riscos e
beneficios de um

tratamento.
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Compreender os ensaios clinicos:
encontrar informacao sobre os
beneficios e riscos dos tratamentos







Nivel 2

Compreender os ensaios clinicos: encontrar informacao
sobre os beneficios e riscos dos tratamentos

A sua equipa de cuidados tem experiéncia na interpretacao dos
resultados de ensaios clinicos. Ao saber o que foi estudado, a sua equipa
pode decidir se um tratamento tem o equilibrio certo entre beneficios e
riscos para si.

Leio investigagoes

como um tratamento foi
estudado.

— atuais, publicadas
| //\ v\ como resultados de
I ) Onde encontra ensaios clinicos.
( informacao sobre os
= beneficios e riscos
dos tratamentos de
) ~imuno-oncologia? Ainvestigacdo diz-me

U/\
%
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Onde é que a minha equipa de cuidados obtém informacao
sobre os beneficios e riscos de um tratamento?

Uma das formas de a sua equipa de cuidados obter informacao
sobre os beneficios e riscos de um tratamento consiste nos
estudos de investigacao, também designados por ensaios clinicos.
Antes de qualquer tratamento ser disponibilizado aos doentes, é
amplamente estudado pelos investigadores nos ensaios clinicos.

IMUNO-ONCOLOGIA E ENSAIOS CLINICOS

Realizam-se atualmente muitos ensaios clinicos que analisam

a forma como a imuno-oncologia pode tratar varios tipos de
cancro. Gracas aos ensaios clinicos, existem mais op¢oes para
os doentes que vivem com certos tipos de cancro.



O que sao ensaios clinicos?

Um ensaio clinico é quando os investigadores estudam um tratamento com
participantes doentes. Os ensaios clinicos podem incluir voluntarios saudaveis
ou participantes com a doenca em estudo. Os investigadores fazem e registam
avaliacbes do que aconteceu com cada participante no ensaio.

Antes de iniciar um ensaio clinico, os investigadores tém em conta varios
fatores. Consideram o tipo de tratamentos que vao dar aos participantes e as

avaliacoes que irao fazer.

Consideram também como separar
os participantes. Por exemplo, uma
configuracao comum de ensaio
clinico é dividir os participantes em
dois grupos:

O grupo 1 iria receber o tratamento
padrao para a sua doenca.

O grupo 2 iria receber um novo
tratamento (com ou sem o
tratamento padrao).

Os investigadores fazem e registam

avaliacbes. Comparam os grupos T"ataé“?“w LX)
para ver quais os beneficios e os B tr;t::,‘:f:nfo
riscos do novo tratamento. Esta o tratamento
informacao é publicada como

resultados do ensaio clinico. —_ —

E importante saber que alguns
ensaios clinicos apenas podem incluir
centenas de participantes, enquanto
outros podem ter milhares.

Os ensaios clinicos também variam
na forma como sao concebidos,
dependendo do tratamento em
estudo.

Os ensaios clinicos podem realizar-
se nos Estados Unidos ou em varios
paises.

immunooncology.com
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O QUE FAZEM OS INVESTIGADORES
NOS ENSAIOS CLINICOS?
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O que é que os investigadores registam nos
ensaios clinicos e quando?

Antes de comecar um ensaio, os investigadores decidem
com que frequéncia fazer as avaliagdes (como exames de
imagem ou andlises ao sangue). Para fazer essas avaliacoes
irao agendar consultas regulares com os participantes.

. . . . . B
. H . . H
.

Seccecccccadecccccccccalonccccccccctonccacacaar

primeira consultas
consulta posteriores

Na primeira consulta, os investigadores irao registar a
dimensao inicial de cancro do participante, designada como
a quantidade inicial de cancro, bem como fazer outras
avaliacdes. Irao também registar como um participante se
sente e quais as suas atividades diarias. Irao comparar esta
informacao com o que acontece posteriormente no ensaio.

Nas consultas, os investigadores fazem testes, colocam
questodes e registam o que apurarem. Os testes e as perguntas
variam consoante o tipo de doenca e o tratamento em
estudo. Se um participante tiver alguma alteragao estranha,
preocupante ou incomodativa, isso sera também registado
como efeito secunddrio.

o O ® ® ® ®
. X . . . :
: LSRN S A S : No nivel seguinte,

primeira consultas iremos observar mais de

consulta posteriores perto a forma como séo
avaliados os beneficios e
l l os riscos do tratamento.
registar a fazer testes, colocar
quantidade questoes e registar
inicial de cancro informacao
e as avaliacoes +

complementares monitorizar os

+ efeitos secundarios
registar como se
sente o participante

Toda esta informacao vai ajudar os investigadores a
determinar como um novo tratamento pode afetar os
doentes no futuro.
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nivel

3

Observar mais de perto o que é
avaliado nos ensaios clinicos







Nivel 3

Abordar de forma mais detalhada o
que é avaliado nos ensaios clinicos

Os objetivos de tratamento sao Unicos para cada doente. A sua equipa
de cuidados ira analisar os resultados do ensaio clinico que forem
importantes para os seus objetivos. Ao compreender as diferentes
formas como os resultados sao avaliados, pode ter uma ideia mais
abrangente de como um tratamento o podera afetar.

Como sdo avaliados os

beneficios e os riscos nos

ensaios clinicos? E como )

é que essa informacgao w
/

me pode ajudar? /\
\ f

Os ensaios clinicos analisam
varios fatores, como em que
medida um tratamento reduziu
a quantidade de cancro, ou
guanto tempo o doente viveu
sem gue O cancro se agravasse.

f / )

\ As experiéncias
que outros doentes
tiveram em ensaios

= )\d clinicos véo dar-nos
informacdo essencial
/ \ de como podera

( funcionar para si.

2)»
D)

Cx

Que tipo de avaliacoes se realizam?

Para cada participante num ensaio clinico existem dois tipos
comuns de avaliagdes que os investigadores costumam fazer
para avaliar os beneficios:

QUANTIDADE TEMPO
alteracao na o tempo que leva a
quantidade de cancro notar uma alteracao

Para além das avaliacoes dos beneficios, os efeitos secundarios
sao também registados em cada ensaio clinico. Os resultados das
avaliacoes de beneficios e efeitos secundarios sao analisados e
comunicados sob a forma de resultados do ensaio clinico.



Como é que os investigadores percebem uma alteracao
na QUANTIDADE de cancro?

Nos ensaios clinicos, os investigadores avaliam a alteracao
na quantidade de cancro, analisando a diferenca entre

a quantidade inicial, registada na primeira consulta, e a
qguantidade de cancro registada numa consulta posterior.

o o
o participante a quantidade de cancro do
inicia o ensaio participante é novamente avaliada
grmmemeee. > | @@ 4 aquantidade
: '@@@® ' rodeaumentar
oee
ou
__________________________ » L a quantidade
000 pode manter-se
oee
quantidade ou
inicial de
cancro i )
- a quantidade
-------- > |- pode diminuir
o0e

Nas consultas agendadas, os investigadores irao avaliar se
houve aumento, diminuicao ou se a quantidade de cancro
se manteve. Esta avaliacao ajuda os investigadores a ver se
o participante de um ensaio clinico teve uma resposta ao
tratamento em estudo.
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O que significa “resposta ao tratamento”?

Quando os investigadores dizem que um participante respondeu ao
tratamento, isso significa que a quantidade de cancro de um participante
diminuiu, no minimo, para metade da quantidade inicial. O participante de um
ensaio clinico pode enquadrar-se em qualquer uma das categorias seguintes:

>
- Doenca Progressiva (DP) )
- [ [ | significa que a quantidade de 9( %
@88 ancro aumentou “a
000 i
; 2
) i Doenca Estavel (DE) o %
N ‘@@@ | significa que ndo houve alteracao = ®)
i na quantidade de cancro N
888 ¢ #
Quantida
de inicial de
cancro .
- Resposta Parcial (RP)

i | significa que a quantidade de cancro >

I diminuiu, no minimo, para metade “Q"

@08 Ja quantidade inicial =

i o

I Resposta Completa (RC) %

i B significa que o cancro ja ndo é E

detetado

E importante saber que a quantidade inicial de cancro de cada participante
é diferente. Os investigadores irdo registar a categoria de resposta de cada
participante, com base nas suas quantidades iniciais individuais.

S ' d
- -
L d ~

Como é que essas avaliacoes sao comunicadas?

Primeiro, os investigadores adicionam os que tiveram resposta

parcial e os que tiveram resposta completa, para obter o numero
total de participantes que respondeu ao tratamento. Em seguida,
dividem este valor pelo niumero total de participantes do ensaio.

O resultado é uma percentagem

; numero de
des.lgpada por Taxa (lzle Resposta participantes que
Objetiva (TRO) - o numero respondeu
de pessoas que respondeu (RPHRC) = TRO
ao tratamento em todos os il ientiel %)

.. . participantes
part|C|pantes do ensaio.
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= Como é que os investigadores percebem
o TEMPO que leva a ocorrer uma alteracao?

Para além de avaliar a quantidade de cancro, os investigadores
irdo também avaliar o tempo, iniciando a monitorizacao
gquando comeca o ensaio e parando-a quando um participante
tem uma alteracao.

On &

L L ]
a monitorizac¢ao inicia a monitorizacao para quando
guando comeca o ensaio ocorre uma alteracao

: Os investigadores :
* analisam este periodo »
; de tempo ;

o participante o participante tem

inicia o ensaio uma alteragao

O que significa “ter uma alteracao”?

Quando monitorizam o tempo, os investigadores consideram
que ocorreu uma alteracao quando houve um aumento da
quantidade de cancro, ou o participante faleceu.

investigadores também monitorizam os efeitos secundarios. Registam
avaliagoes especificas (como resultados laboratoriais), bem como

~ - | Eimportante saber que, para além de avaliar os beneficios, os
=():
informacdo de como o participante se sente.
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Que avaliac¢oes de tempo fazem os investigadores?

Uma avaliacao realizada pelos investigadores é o periodo
de tempo que o doente vive enquanto esta no ensaio. Este
periodo de tempo é designado por Sobrevivéncia Global.
Esta avaliacao nao analisa alteracdes na quantidade de

cancro.
1 TEMPO: Sobrevivéncia Global g
" §
[ o
o participante o participante
inicia o ensaio falece

Outra avaliacao é o periodo de tempo que o doente vive sem
progressao do cancro enquanto esta no ensaio. Este periodo
de tempo é designado por Sobrevivéncia sem Progressao.
Esta avaliacao requer que os investigadores considerem a
quantidade de cancro.

quantidade quantidade
inicial aumentou
TEMPO: Sobrevivéncia
" sem Progressao
i)

o participante o cancro do
inicia o ensaio participante aumenta

Como é que essas avaliacoes sao comunicadas?

No nivel seguinte, iremos
ver como os resultados

Os investigadores recolhem a informacao de sobrevivéncia dos ensaios clinicos so
. , utilizados para avaliar os
de todos e criam um grafico. tratamentos.

Esta informacao é
comunicada como
resultados de Sobrevivéncia
Global e de Sobrevivéncia
sem Progressao, sendo
normalmente apresentada
em meses ou anos. TEMPO DE SOBREVIVENCIA

(em meses ou anos)

PARTICIPANTES

PERCENTAGEM DE

\/
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4 AS MINHAS NOTAS
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nivel

4

Avaliar um tratamento através
dos resultados do ensaio clinico







Nivel 4

Avaliar um tratamento através
dos resultados do ensaio clinico

A sua equipa de cuidados irad analisar os resultados do ensaio

clinico para ver se um novo tratamento, como a imuno-oncologia
(I-0), podera ser uma opc¢ao para si. Irao analisar o panorama geral,
centrando-se ainda nos detalhes dos resultados que sejam aplicaveis
aos seus objetivos de tratamento.

Entao, o que
devemos analisar na
investigagao para ver
se um tratamento de

I-O é a opgao certa

SN N P
A

K x\ Vamos analisar os detalhes
'Z ‘ 7 ‘ dos resultados do ensaio

| clinico, dado que poderao
\Z A/

O\ e

revelar os beneficios e os
riscos da I-O...

Como é que a minha equipa de cuidados utiliza os resultados
do ensaio clinico para avaliar os beneficios do tratamento?

A sua equipa de cuidados ira analisar tanto os resultados em termos de
tempo, como de quantidade. Irdo interpretar esta informacao e realcar
os detalhes que serao mais uteis para melhorar o seu plano de

tratamento. Esses detalhes também revelarao se pode ser elegivel para

um ensaio clinico.

U Taxa de Resposta
Objetiva

J

Sobrevivéncia
@ Global
Sobrevivéncia sem

Progressao

~

J

Interpretar os

resultados
—

avaliar o tratamento, realcando
os beneficios e os riscos

~ - | Eimportante saber que,
:O: juntamente com os beneficios,

= a sua equipa de cuidados ira
também ponderar os riscos e efeitos
secundarios, ao avaliar se um
tratamento é a opgao certa para si.
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Como é que a minha equipa interpreta a Taxa de
Resposta Objetiva (TRO) para avaliar os tratamentos?

Os investigadores contam o numero de participantes que respondeu
ao tratamento - a soma de todos os participantes que tiveram uma
resposta parcial (RP) e dos que tiveram uma resposta completa (RQC).

A Taxa de Resposta Objetiva (TRO) é uma percentagem que representa
todos os participantes que responderam ao tratamento no ensaio.

Vamos ver um exemplo de um ensaio clinico.

Imagine que ha
10 participantes
que receberam o
tratamento:

No final do ensaio, os investigadores avaliaram o seguinte:

Doenca NAO
Progressiva (DP) RESPONDEU
Doenca NAO
Estavel (DE) RESPONDEU

Resposta
Parcial (RP) @@@@ RESPONDEU 6em 10
participantes
Resposta responderam
Completa (RC) RESPONDEU

Neste ensaio, um total de 6 em 10 participantes responderam
ao tratamento. Logo, o resultado da Taxa de Resposta Objetiva é
publicado como “TRO é 60%".

A sua equipa de cuidados ira ler os resultados da TRO
publicados e analisar o numero de participantes que
respondeu e nao respondeu ao tratamento. Irao explicar e
discutir de que forma os resultados se podem aplicar a si.

E importante saber que todos os participantes podem responder de forma
diferente. A quantidade inicial, quanto tempo dura a resposta e quao bem o
participante se sente serdo também aspetos a ter em consideracao.

~ td
- -
' d S
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Que outra informacao associada a resposta ira a minha
equipa de cuidados analisar?

Para além de analisar os resultados da Taxa de Resposta Objetiva (TRO),
a sua equipa de cuidados tera também em conta o seguinte:

» Se um participante respondeu, quanto tempo durou a resposta?
 Qual era a sua qualidade de vida?

« Houve alguma alteracao nas suas atividades didrias?

Quanto tempo
durou a resposta?
Qual era a sua

qualidade de vida? /

IMUNO-ONCOLOGIA (I-O) E RESPOSTA

Por vezes, pode demorar algum tempo a ver uma resposta

nos tratamentos de I-O. Isto pode ser porque a I-O precisa

primeiro de ajudar o seu sistema imunitario. S6 depois o
seu sistema imunitario podera combater o cancro.

Para avaliar totalmente os beneficios e os riscos da I-O, é
importante que a sua equipa analise o que acontece apoés
uma resposta ser registada.



Como é que a minha equipa interpreta a Sobrevivéncia
Global (SG) e a Sobrevivéncia sem Progressao (SSP) para
avaliar um tratamento?

Lembre-se que a Sobrevivéncia Global (SG) é o periodo de tempo que
vai desde o inicio do inicio até o falecimento de um participante. Por
outro lado, a Sobrevivéncia sem Progressao (SSP) é o periodo de tempo
em que um participante vive sem progressao do cancro.

Para analisar as avaliacao de SG de todos, os investigadores
representam-nos em forma de curva num grafico. Tracam outra curva
para as avaliacdes de SSP. Publicam estas curvas como resultados, para
gue a sua equipa de cuidados possa analisa-los e discuti-los consigo.

Vamos observar a “curva de sobrevivéncia” que os investigadores tracaram no
exemplo de um ensaio. Os investigadores criaram uma curva para a SG e outra
para a SSP. Qualquer uma das curvas podera ter o aspeto seguinte:

inicio do ensaio fim do ensaio
|
.‘ ..........................................................
f B TR I ST
O eixo vertical —
mostra a T AN
PERCENTAGEM de 50% | ... o copurvade
participantes do
ensaio b AR

O eixo horizontal
mostra o TEMPO em
meses ou anos

A sua equipa de cuidados ira analisar as curvas de
sobrevivéncia e avaliar a curva como um todo, bem como
certos pontos temporais no ensaio.
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Qual é a forma mais comum de analisar as curvas de
sobrevivéncia dos ensaios clinicos?

A forma mais comum de analisar as curvas de sobrevivéncia é
observar o ponto temporal em que metade dos participantes (50%)
vivia sem ter qualquer alteracao — a mediana.

PERCENTAGEM de
participantes do ensaio

inicio do ensaio fim do ensaio

A sua equipa de cuidados
"""""""""""""""""""""""""""""""" podera observar o ponto
temporal em que metade
dos participantes nao
---------------------------------------------------------- tinha tido qualquer
alteracao.

—— ——
TEMPO
1 2 3 4 6 7 8 (meses ou anos)

IMUNO-ONCOLOGIA (I-O) E A CURVA DE SOBREVIVENCIA

As terapias de imuno-oncologia atuam de modo diferente de outros
tratamentos convencionais. Sao terapias que ajudam o sistema
imunitario do seu corpo a combater o cancro. Os beneficios da I-O
podem ser observados durante um periodo de tempo mais longo.
Por conseguinte, é importante que a sua equipa de cuidados analise
nao sé o ponto em que metade dos doentes nao tinha tido qualquer
alteracao, mas também o que acontece posteriormente.
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Que outra informacao na curva de sobrevivéncia pode observar

e analisar a minha equipa de cuidados?

Com modalidades de tratamento mais recentes, como a imuno-oncologia, 0s
beneficios podem ser observados durante um periodo de tempo mais longo. Por
conseguinte, é importante que a sua equipa de cuidados analise aspetos adicionais
das curvas de sobrevivéncia, como a“cauda”da curva e a curva completa.

inicio do ensaio fim do ensaio

|
LR R R ERRE R RELRE A sua equipa pode
d o NG também analisar o
% Ao NG tempo para além da
52 mediana. Isto é referido
E g TN como a“cauda”da curva.
g v > RERRECRLTRTTITTITSETIETITY CERERRTTITTRTRETSERSTTAT] RERER A“cauda” mostra-lhe
E .2 B . SRR que percentagem de
s T T participantes beneficiou
&S durante um periodo de
o % B DA S A tempo mais longo.
o d. e A CAUDAT DA
0% 0 —}—f—f——@——+—4—> Teweo
1 2 3 4 5 6 7 8 (meses ou anos)
inicio do ensaio fim do ensaio
|
.. ..........................................................
Ao N A sua equipa pode
também analisar o
-% TN panorama geral do tempo
< b4 T NG e de sobrevivéncia de todos.
= ° NG b A curva completa da a
2 E 50% N sua equipa de cuidados
E % informacao essencial
u s i sobre o que acontece no
kY Fo inicio, no ponto mediano e
ot do e S no fim do ensaio.
o
0% @——t—+——+——+——1+» mEmro
1 2 3 4 5 6 7 8 (meses ou anos)

A sua equipa de cuidados irad analisar todos os resultados do ensaio
clinico, juntamente com a informacdo de seguranca recolhida, para
tomar uma decisao de tratamento mais informada.
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Este recurso explicou os principais conceitos da imuno-
oncologia e dos ensaios clinicos para o ajudar a ter conversas
mais informadas com a sua equipa de cuidados.

Fale com a sua equipa de cuidados sobre como a imuno-
oncologia pode ser uma opc¢ao para si, e se pode ser elegivel
para os proximos ensaios clinicos em imuno-oncologia.
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ﬁ E o que se segue?

/o :
Nl Escreva quaisquer notas ou perguntas que tenha sobre a
imuno-oncologia e os ensaios clinicos.

//\ - Traga as perguntas consigo para a proxima consulta com
a sua equipa de cuidados.
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