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RESUMO

GEDEON, Barbara de Melo. IRECIST: o step by step da avaliacdo de tumores
sélidos em imunoterapia. Trabalho de Conclusédo de Curso (Residéncia Médica em
Radiologia e Diagndstico por Imagem) — Instituto Nacional de Cancer (INCA), Rio de
Janeiro, 2025.

O estudo apresenta o IRECIST, uma modificacdo do RECIST 1.1, para avaliar a
resposta tumoral em pacientes em tratamento com imunoterapia, que apresentam
padrbes de resposta distintos em relacdo a quimioterapia. Os pacientes podem
mostrar progressao pela avalia¢do tradicional, mas também podem exibir respostas
tardias e duradouras. A identificacdo da verdadeira progressdo € crucial,
especialmente considerando a pseudoprogressdo, que pode levar a interrupcao
indevida do tratamento. A pesquisa utiliza exames de TC e RM, com cortes de 5 mm,
recomendando planos axiais para o acompanhamento, e avalia as lesbes-alvo,
priorizando aquelas facilmente localizaveis e mensuraveis. A soma dos diametros
mais longos das lesdes € calculada, e as respostas sao classificadas em completa,
parcial, estavel ou progressiva, baseando-se em avaliacdes consecutivas. O objetivo
do estudo é demonstrar como o0 acompanhamento dos pacientes em imunoterapia é
realizado, enfatizando a importancia de critérios especificos e do passo a passo para
a avaliacdo da resposta tumoral.

Palavras-chave: imunoterapia; metastase; neoplasia; progresséo de doenca; resposta

terapéutica.



ABSTRACT

GEDEON, Barbara de Melo. IRECIST: a step-by-step assessment of solid tumors in
immunotherapy. Final Paper (Medical Residency in Radiology and Diagnostic Imaging)
— Brazilian National Cancer Institute (INCA), Rio de Janeiro, 2025.

The study presents IRECIST, a modification of RECIST 1.1, for assessing tumor
response in patients undergoing immunotherapy. These patients exhibit distinct
response patterns compared to those receiving chemotherapy. Patients may show
progression according to the traditional evaluation, but they may also display delayed
and durable responses. Identifying true progression is crucial, especially considering
pseudoprogression, which can lead to the premature discontinuation of treatment. The
research utilizes CT and MRI exams, with 5mm slices, recommending axial planes for
follow-up. Target lesions are evaluated, prioritizing those that are easily localizable and
measurable. The sum of the longest diameters of the lesions is calculated, and
responses are classified as complete, partial, stable, or progressive, based on
consecutive evaluations. The study aims to demonstrate how the follow-up of
immunotherapy patients is conducted, emphasizing the importance of specific criteria
and a step-by-step for approach to assessing tumor response.

Keywords: disease progression; immunotherapy; metastatic; neoplasm; therapeutics

response.
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INTRODUGAO

* O IRECIST € uma modificacdo do RECIST 1.1 que foi criado para avaliar a reposta
tumoral ao tratamento por imunoterapia. O mecanismo de acéao é a ativagao imune e
de células T, podendo apresentar padrdes atipicos de resposta que se assemelham a
surtos tumorais, denominados pseudoprogressao.

- Efeitos terapéuticos positivos da imunoterapia foram demonstrados no tratamento de
melanoma maligno, carcinoma de células renais, linfoma de Hodgkin, céancer de
pulmao de células ndo pequenas, carcinoma de células escamosas da cabeca e
pescoco, carcinoma de colon, carcinoma de ovario e carcinoma urotelial, resultando
parcialmente em uma melhoria substancial na sobrevida do paciente.




OBJETIVO

 Neste estudo, demonstra-se o0 processo de utilizacdo dos critérios
IRECIST na avaliacao e acompanhamento de pacientes com melanoma
em imunoterapia.




COMO REALIZAR?

CARGA TUMORAL ?

Ate 5 lesOes por paciente

Até 2 lesdes por 6rgao

LESOES NAO-ALVO

LesOes faceis de medir e de Lesdes ndo mensuraveis, como
localizar derrame pleural, ascite, linfangite.

Tumores > 10 mm no maior eixo Tumores <10mm no maior eixo

Linfonodos <15 mm no menor eixo  Linfonodos <15 mm no menor eixo

1

O SLA basal, medido <4
semanas antes do inicio
do tratamento, € a
referéncia para
avaliacdo da resposta do
tumor.

/

Apos a escolha das lesdes calculamos a soma dos diametros mais longos das lesdes aIvo




COMO REALIZAR?

Medidas quantitativas Avaliacdo qualitativa
(=5 mm) » Desapareceu ?

DETERMINE SLA « Estavel ?
« Progresséo inequivoca ?

COMPARAR NOVAS LESOES
MENSURAVEIS NAO

MENSURAVEIS

AVALIACAO DE RESPOSTA iRECIST:
Resposta completa (iCR), resposta parcial (iPR), |
doenca estavel (iSD) e progressao de doencga (iPD).

]




COMO REALIZAR?

LESOES ALVO:

Se for visivel, porém 'muito peqguena para ==

medir’, deve ser aftribuida uma medida
padrdo de 5 mm para evitar falsa
classificacdo de resposta ou DP.

Se ocorrer fragmentacdo, as medidas
separadas das lesoes devem ser somados
para a soma da lesdo alvo.

Se coalescerem, o maior didmetro da lesdo
fundida deve ser medido.

—.
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SLA=a+b



COMO REALIZAR?
- LINFONODOS:

» Serdo considerados livres de tumor se SLA <10 mm.

(porém as medidas devem ser registfradas em todos 0os acompanhamentos
subsequentes).

- LESAO NAO-ALVO:

» Se apresentar aumento >10 mm, contfinua sendo ndo alvo, mas pode se
qualificar para "progressdo inequivoca“, no caso de um nivel geral de piora
substancial na doenca ndo-alvo.




COMO REALIZAR?
Confirmacgao:

Qualguer resposta diferente de doenca estavel, deve ser confirmada por uma
avaliacdo consecutiva pelo menos 8 - 12 semanas apos o primeiro exame de
seguimento, comparando as medidas atuais com o nadir.

ISl N ADIR: € 0 menor SLA
durante o tratamento, é a

AVALIACAO DE RESPOSTAIiRECIST referéncia para avaliacdo

de progresséo de tumor.

MEDIDAS QUANTITATIVAS AVALIAGAO QUALITATIVA

>5mm Desapareceu ?
Estavel ?
Progressao inequivoca ?

iCR, iPR, iSD, iPD




AVALIACAO DA RESPOSTA AO TRATAMENTO

PD | DOENCA PROGRESSIVA «Aumento > 20% SLA e > 5 mm em

relacao ao nadir
*Surgimento de nova lesao
*Progressao inequivoca de lesao

nao-alvo




AVALIACAO DA LINHA DE BASE

Paciente do sexo feminino com melanoma metastatico que evoluiu com progressao de doenga apds terapia com

pembrolizumabe.
Exame realizado 2 dias antes do inicio da imunoterapia:

Estudo de base : SLA 155.

Figura 1 : Tomografia computadorizada do cranio, torax, abdome e pelve com contraste para avaliagdo das lesdes alvo
(exame base). No pulm&o existem duas lesdes, uma lesdo na adrenal, uma lesdo no subcutaneo da face lateral do
quadril e na regiao mamaria esquerda, todas mensuraveis e maiores que 10 mm, totalizando cinco lesdes em trés orgaos

diferentes.




PRIMEIRO SEGUIMENTO ( 6- 8 SEMANAS)

» No estudo de acompanhamento, realizamos somente imagens do torax, abdome e pelve, na auséncia de sintomas de
envolvimento do sistema nervoso central.

« Comparamos o SLA das lesdes-alvo, se houve aumento das lesdes néo alvo e surgimento de novas lesdes

* Exame realizado 8 semanas ap6s o inicio da imunoterapia:

Alvo 1 Alvo 2 Alvo 3 Alvo 4 Alvo 5

1° exame de controle: SLA 224.

Figura 2: Tomografia computadorizada realizada para o 1° controle evolutivo de paciente com melanoma em tratamento com

imunoterapia. Houve aumento das lesdes, porém no 1° exame de seguimento, pode configurar pseudoprogressdo, sendo necessaria
uma reavaliagao para a conclusao diagndstica apos 12-16 semanas do inicio da imunoterapia.




SEGUNDO SEGUIMENTO (12- 16 SEMANAS)

» Acompanhamento apos 12 semanas do inicio da imunoterapia, para reavaliagao e diagnostico de doencga estavel,
resposta parcial/completa, progressédo de doenca ou pseudoprogressao :

Alvo 1 Alvo 2 Alvo 3 Alvo 4 Alvo 5

2° exame de controle: SLA 249.

Figura 3: Tomografia computadorizada realizada para o 2° controle evolutivo de paciente com melanoma em tratamento
com imunoterapia. Houve aumento das lesdes alvo em 20% sobre o menor SLA, ap6s 12 semanas do inicio da
imunoterapia, configurando progresséao de doenca.




ANALISE COMPARATIVA




ESTUDO DE BASE PRIMEIRO SEGUIMENTO
(INICIO- 4 SEMANAS) ( 6- 8 SEMANAS)
Exame realizado 2 dias antes Exame realizado 8 semanas
Alvo 1 | doinicio da imunoterapia: apés o inicio da imunoterapia:

A

SEGUNDO SEGUIMENTO
(8 — 12 SEMANAS)

Acompanhamento apos 12 semanas do
inicio da imunoterapia, para reavaliagao
e confirmacéo de resposta:

FIGURA 4: TOMOGRAFIA DO TORAX EVIDENCIANDO LESAO ALVO NO SEGMENTO APICOPOSTERIOR DO LOBO SUPERIOR
ESQUERDO. No6dulo com densidade de partes moles, (A) medindo 16 x 15 mm, (B) medindo 23 x 17 mm e (C) medindo 26 x 18 mm .



ESTUDO DE BASE
( INICIO- 4 SEMANAS)

Exame realizado 2 dias antes

Alvo 2

do inicio da imunoterapia:

PRIMEIRO SEGUIMENTO
( 6- 8 SEMANAS)

Exame realizado 8 semanas
apos o inicio da imunoterapia:

SEGUNDO SEGUIMENTO
(8 — 12 SEMANAS)

Acompanhamento apos 12 semanas do
inicio da imunoterapia, para reavaliagao
e confirmacéo de resposta:

FIGURA 5: TOMOGRAFIA DO TORAX EVIDENCIANDO LESAO ALVO NO SEGMENTO BASAL POSTERIOR DO LOBO INFERIOR
ESQUERDO. Nédulo com densidade de partes moles, (A) medindo 12 x 11mm, (B) medindo 18 x 17 mm , (C) medindo 20 x 17 mm.



ESTUDO DE BASE PRIMEIRO SEGUIMENTO SEGUNDO SEGUIMENTO

(INICIO- 4 SEMANAS) ( 6- 8 SEMANAS) (8 - 12 SEMANAS)
Exame realizado 2 dias antes Exame realizado 8 semanas Acompanhamento apos 12 semanas do
Alvo 3 | doinicio da imunoterapia: apos o inicio da imunoterapia: inicio da imunoterapia, para reavaliagao

e confirmacgéo de resposta:

FIGURA 6: TOMOGRAFIA DO ABDOME EVIDENCIANDO LESAO ALVO EM ADRENAL DIREITA. Les&o expansiva com realce
irregular de contraste na adrenal direita, (A) medindo 57 x 53 mm, (B) medindo 82 x 58 mm, ( C) 93 x 56 mm .



ESTUDO DE BASE PRIMEIRO SEGUIMENTO SEGUNDO SEGUIMENTO

(INIClO- 4 SEMANAS) ( 6- 8 SEMANAS) (8 — 12 SEMANAS)
Exame realizado 2 dias antes Exame realizado 8 semanas Acompanhamento apos 12 semanas do
Alvo 4 | doinicio da imunoterapia: apos o inicio da imunoterapia: inicio da imunoterapia, para reavaliagao

e confirmacgéo de resposta:

A B C

FIGURA 7. TOMOGRAFIA DA PELVE EVIDENCIANDO LESAO ALVO NO TECIDO SUBCUTANEO. Nédulo no tecido subcutaneo
da regido glutea esquerda ,(A) medindo 11 x 8 mm, (B) medindo 18 x 14 mm, ( C) medindo 18 x 14 mm.



ESTUDO DE BASE PRIMEIRO SEGUIMENTO SEGUNDO SEGUIMENTO

(INIClO- 4 SEMANAS) ( 6- 8 SEMANAS) (8 — 12 SEMANAS)
Exame realizado 2 dias antes Exame realizado 8 semanas Acompanhamento apos 12 semanas do
Alvo 5 | doinicio da imunoterapia: apos o inicio da imunoterapia: inicio da imunoterapia, para reavaliagao

e confirmacgéo de resposta:

A

FIGURA 8. TOMOGRAFIA DO TORAX EVIDENCIANDO LESAO MAMARIA A ESQUERDA. Les3o expansiva com realce irregular
de contraste, tocando a pele, localizada nos quadrante superior da regido mamaria esquerda, (A) medindo 59 x 45 mm, (B) medindo
83 x 60 mm , (C) 92 X 11 mm.



RESUMINDO

Exame de base: SLA 155. PROGRESSAO NAO CONFIRMADA:
Diferente do RECIST, 0 aumento das lesdes no 1° exame de
1° exame de — seguimento pode configurar pseudoprogressao, sendo necessaria uma
controle: SLA 224. reavaliagao para a conclusao diagnostica apos 12-16 semanas do inicio da
imunoterapia.
2° exame controle:
SLA 249.

1

PROGRESSAO DE DOENCA: Comparando o SLA dos exames realizados, no 2° exame de controle,
houve aumento em 20% sobre o nadir.




COMO FINALIZAR O LAUDO?

EXAME BASE 2° SEGUIMENTO
(<4 SEMANAS): (< 6 - 8 SEMANAS):
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