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CONFLITOS DE 

INTERESSE

De acordo com a Resolução 1595 / 2000 do Conselho Federal de 
Medicina e com a RDC 96 / 2008 da ANVISA, declaro que:

Pesquisa Clínica: como médico investigador, participo de estudos 
patrocinados por: Roche, BMS, Novartis, Janssen

Apresentações: como palestrante convidado, participei de 
eventos: Sanofi, Novartis, Bayer, Janssen, Astellas, BMS, Pfizer

Advisory Board: Sanofi, Bayer, Janssen, Astellas, Novartis, Roche

Não possuo ações de quaisquer destas companhias 
farmacêuticas.



IMUNOTERAPIA

SIPULEUCEL-T



SIPULEUCEL-T

FASE III

Kantoff PW, N Engl J Med 2010:411.

mCRPC (PD por imagem 

ou PSA), assintomático ou 

minimamente sintomático

Objetivo primário: SG

Sipuleucel-T, q2w, X3

Placebo

(n=341)

(n=512)
(n=171)



SIPULEUCEL-T

SOBREVIDA GLOBAL

Kantoff PW, N Engl J Med 2010:411.

HR 0.78 (95% CI: 0.61-0.98; p=0.03)

25.8m

21.7m



Imunoterapia
PROSTVAC®



PROSTVAC®

Fase II randomizado

Kantoff PW, J Clin Oncol 2010:1099.

mCRPC, minimamente 

sintomático (com 

metastases ósseas e sem 

metástases viscerais)

Objetivo primário: SG

PROSTVAC®
rV-PSA-TRICOM

rF-PSA-TRICOM

GM-CSF 100mcg

Placebo

(n=84)

(n=125)
(n=41)

d1 d14 d28 d56 d84 d112 d140



PROSTVAC® - FASE II RANDOMIZADO

Sobrevida Global

Kantoff PW, J Clin Oncol 2010:1099.

16.6m

25.1m



ESTUDO PROSPECT

• Fase III, duplo-cego

• QT naive, meta visceral excluído

• Desfecho primário: SG

• Resultados: inclusão terminada em 12-2014 (1200 

pacientes)
J Clin Oncol 33, 2015 (suppl; abstr TPS5081

Estratificação

PSA >= 50 

LDH>= 200



ESTUDO PROSPECT

J Clin Oncol 33, 2015 (suppl; abstr TPS5081



Ipilimumabe



mCRPC pós docetaxel
Ipilimumabe Vs. Placebo (Fase 3)

Kwon ED, et al. Lancet Oncol 15:700, 2014.

mCRPC pós 

falha a 

Docetaxel

Ipilimumabe

10mg/Kg

3/3 sem., 4 ciclos

RT 8Gy

(osso)

(n=399)

(n=799)

(n=400)

Placebo

RT 8Gy

(osso)

Ipilimumabe

10mg/kg

12/12 sem. (manutenção)

Placebo

12/12 sem. (manutenção)

191 centros em 26 países



mCRPC pós docetaxel
Ipilimumabe Vs. Placebo (Fase 3)

Kwon ED, et al. Lancet Oncol 15:700, 2014.

Sobrevida Livre de 

Progressão (ITT)

HR 0,70 (95%CI 0,61-0,82), p<0,0001

Sobrevida Global (ITT)

HR 0,85 (95%CI 0,72-1,00), p=0,053



mCRPC pós docetaxel
Ipilimumabe Vs. Placebo (Fase 3)

Kwon ED, et al. Lancet Oncol 15:700, 2014.

SG de acordo com grupo prognóstico

HR 0,98 (95%CI 0,81-1,19)

HR 0,62 (95%CI 0,45-0,86)

Hb>11g/dL, FA<1,5x e sem M visceral Hb<11g/dL OU FA>1,5x OU M visceral



mCRPC pré docetaxel
Ipilimumabe Vs. Placebo (Fase 3)

Beer TM, et al. J Clin Oncol 35:40, 2017.



mCRPC pré docetaxel
Ipilimumabe Vs. Placebo (Fase 3)

Beer TM, et al. J Clin Oncol 35:40, 2017.



mCRPC pré docetaxel
Ipilimumabe Vs. Placebo (Fase 3)
Sobrevida Global – Forrest Plot

Beer TM, et al. J Clin Oncol 35:40, 2017.



mCRPC pré docetaxel
Ipilimumabe Vs. Placebo (Fase 3)

Beer TM, et al. J Clin Oncol 35:40, 2017.

Livre de Terapia 

Hormonal

Livre de Docetaxel



Adição de Pembrolizumabe em mCRPC 

pós falha de Enzalutamida

Graff JN, et al. ESMO 2016: Abstract 719O.

Pembrolizumabe 200mg EV a cada 3 semanas (4 doses) com retratamento

Enzalutamida continuada pós progressão



Adição de Pembrolizumabe em mCRPC 

pós falha de Enzalutamida

Graff JN, et al. ESMO 2016: Abstract 719O.

5 de 27 pacientes (19%) com queda confirmada de PSA

4 de 19 pacientes (21%) com DE >6meses sem resposta de PSA



Adição de Pembrolizumabe em mCRPC 

pós falha de Enzalutamida

Graff JN, et al. ESMO 2016: Abstract 719O.



Durvalumab + Olaparib em mCRPC

Karzai F, et al. ASCO GU 2018



Durvalumab + Olaparib em mCRPC
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Durvalumab + Olaparib em mCRPC

Karzai F, et al. ASCO GU 2018









Expressão de PD-L1 em câncer de 

pênis

Udager AM, et al. Ann Oncol 27:1706, 2016.

Total n=37

62,2% PD-L1 + (n=23)



Cabozantinibe-Nivolumabe-Ipilimumabe

Carcinoma Geniturinários

Nadal RM, et al. ASCO GU 2018: Abstr. 515.
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Cabozantinibe-Nivolumabe-Ipilimumabe

Carcinoma Geniturinários

Nadal RM, et al. ASCO GU 2018: Abstr. 515.



CONCLUSÕES

• ADENOCARCINOMA DE PRÓSTATA

• Vacinas: Sipuleucel-T (aprovado FDA)

• Resultados preliminares com anti-PD1 promissores

• Algum papel para Ipilimumabe, mas ainda preliminar

• Biomarcadores?

• CÂNCER DE PÊNIS

• Maioria dos tumores expressão PD-L1

• Resultados preliminares promissores, com alta taxa de RO

• TUMOR GERMINATIVO

• ?!?!


