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Early treatment in der Immunonkologie: NSCLC
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Lungenkrebs – weiterhin ein globales Thema

• 2 Millionen neue Fälle weltweit/Jahr

• Hauptursache für Krebstodesfälle (1.8 Mio)

• Häufigster Krebstod bei Männern, 

zweithäufigster bei Frauen

• Rauchen weiterhin für 90% der 

Lungenkrebsfälle verantwortlich

• Weltweit sind die Raten in den Ländern am 

höchsten, in denen der Einstieg in das 

Rauchen am frühesten begann, wie in 

Nordamerika und Europa

• Erhebliche wirtschaftliche Belastung
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Lungenkrebs – weiterhin ein globales Thema

• 2 Millionen neue Fälle weltweit/Jahr

• Hauptursache für Krebstodesfälle (1.8 Mio)

• Häufigster Krebstod bei Männern, 

zweithäufigster bei Frauen

• Rauchen weiterhin für 90% der 

Lungenkrebsfälle verantwortlich

• Weltweit sind die Raten in den Ländern am 

höchsten, in denen der Einstieg in das 

Rauchen am frühesten begann, wie in 

Nordamerika und Europa

• Erhebliche wirtschaftliche Belastung Gesamtüberleben hängt vom Stadium ab
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Lungenkrebs – weiterhin ein globales Thema

• 2 Millionen neue Fälle weltweit/Jahr

• Hauptursache für Krebstodesfälle (1.8 Mio)

• Häufigster Krebstod bei Männern, 

zweithäufigster bei Frauen

• Rauchen weiterhin für 90% der 

Lungenkrebsfälle verantwortlich

• Weltweit sind die Raten in den Ländern am 

höchsten, in denen der Einstieg in das 

Rauchen am frühesten begann, wie in 

Nordamerika und Europa

• Erhebliche wirtschaftliche Belastung >50% Stadium werden im Stadium IV diagnostiziert
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Therapiekonzepte beim NSCLC – zunehmende Bedeutung der Immuntherapie

Created with BioRender.com
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The oncologist‘s point of view – (Personal) Hot Topics 2024

Created with BioRender.com

Perioperative Immuntherapie Ausbau Targeted Therapies

Ausbau Targeted Therapies Neue Compunds - ADCs
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Ask ChatGPT: What is the aim of perioperative systemic therapy?
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Chaft JE et al, Nature Reviews Clin Oncol 2021;18:547-57

Studienlandschaft Early Stage NSCLC & Immuntherapie
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IMPOWER 010

KEYNOTE-091

Checkmate 816

Checkmate 77T

KEYNOTE-671

AEGEAN Trial

Adjuvant

Neoadjuvant

Perioperativ

Atezolizumab

Nivolumab

Pembrolizumab

Durvalumab

Studienlandschaft Early Stage NSCLC & Immuntherapie
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Immuntherapie in der adjuvanten Therapie beim NSCLC

Chirurgie

Chemotherapie

Immuntherapie

Operabel
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IMpower010: introduction

Benefit

Risiko

ASCO 2021, Wakelee HA et al, Abstr 8500

Adjuvantes Setting

Relapse rates remain high at 35-50%

Adjuvant chemotherapy standard of care until 2021
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IMpower010: Studiendesign

ASCO 2021, Wakelee HA et al, Abstr 8500

3 analysis cohorts
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PEARLS/KEYNOTE-091 Study Design

ESMO Virtual Plenary KN 091, Paz-Ares L et al
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Adjuvant Checkpoint Inhibitors in NSCLC Status Quo

ELCC 2022, Felip E et al, Abs 80O

EMA Atezolizumab: high risk of recurrence, 
chemotherapy and PD-L1 50%+

IMPOWER 010  Atezolizumab

ESMO Virtual Plenary KN 091, Paz-Ares L et al

EMA Pembrolizumab: high risk of recurrence, 
chemotherapy, irrespective PD-L1

KEYNOTE-091 Pembrolizumab
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Adjuvante Checkpointinhibitor Therapie als etabliertes Therapiekonzept
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Safety first The chemo story

Adjuvante Checkpointinhibitor Therapie als etabliertes Therapiekonzept
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ESMO Virtual Plenary KN 091, Paz-Ares L et al

PEARLS/KEYNOTE-091 Summary of AEs
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ESMO Virtual Plenary KN 091, Paz-Ares L et al

Immune-Mediates AE and Infusion Reactions



Öffentlich-Public

Safety first The chemo story
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Do will still need chemotherapy in the adjuvant setting?

ESMO Immuno-Oncology Congress 2022, Abstract 1O
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Baseline and longitudinal plasma collection for ctDNA testing

ESMO Immuno-Oncology Congress 2022, Abstract 1O
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ctDNA clearance with adjuvant chemo in post-op ctDNA+ patients

ESMO Immuno-Oncology Congress 2022, Abstract 1O
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ctDNA levels in post-chemo ctDNA+ patients by treatment arm 

ESMO Immuno-Oncology Congress 2022, Abstract 1O
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PEARLS/KEYNOTE-091

ESMO Virtual Plenary KN 091, Paz-Ares L et al
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Immuntherapie in der neoadjuvanten Therapie
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Immuntherapie in der neoadjuvanten Therapie

Chirurgie

ChemotherapieImmuntherapie

Potentiell operabel
(Staging essentiell)

?
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ELCC 2023 Forde PM

CheckMate 816 Study Design Proof of Concept



Öffentlich-Public

Reck M et al, NEJM 2016;375:1823-33
Cortazar P et al, Lancet 2014;384:164-72

CheckMate 816 Pathological Complete Remissions

Erhöhung der Rate an CRs um >20% pCR and long-term outcome in breast cancer
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ASCO 2022, ELCC 2023

EFS with neoadjuvant NIVO + chemo vs chemo: 3 year update ELCC 2023

Median FUP 41.4m
Minimal invasive versus srugery

Lobectomy Pneumectomy
4 Base-line gene inflammatory signature

Benefit of pCR long-term
OS trend

EMA: neoadjuvant, high risk, PD-L1+

Proof of Concept

Verkürztes Therapiekonzept
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KEYNOTE-671 Perioperative Pembrolizumab

ESMO 2023 Spicer JDPembrolizumab
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Durvalumab
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Checkmate 77T – EFS - is perioperative better than neoadjuvant? 

ESMO 2023 Presentation LBA1 Cascone TNivolumab
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Challenge – Optimierung der perioperativen Konzepte.

Integration der Immuntherapie ins perioperative Setting als onkologische Herausforderung?
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Realitycheck – NSCLC IO perioperativ in der Praxis: der klinische Fall
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 70a, w

 Rauchanamnese: 30 PY

 Ca. 3 cm große Läsion im re. Oberlappen – ED, 01/2023 

 Progrediente Dyspnoe, ansonsten keine Symptome

 Komorbiditäten: 
- Allergisches Asthma
- St.p. TIA, Clopidogrel Therapie
- St.p. Schilddrüsenkarzinom – St.p THE, St.p. RJT
- CAVK I
- St.p. NN-OP (Adenom)

 ECOG 0-1, Karnofsky 90

Realitycheck – NSCLC IO perioperativ in der Praxis: der klinische Fall
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Created with Biorender
Statistik Austria

Non-Small Cell Lung Cancer (NSCLC) – Faktencheck Patientenweg

4800 Fälle in Österreich 2020

Bronchoskopie / Biopsie

Histologie 

Adeno Ca Platte

PD-L1, Molekulargenetik

Bildgebung

Funktionelle Abklärung

Zufallsbefund vs. Symptome
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Realitycheck – der NSCLC Patient in der Praxis: FDG-PET/CT
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 Endo-PE aus Segment 1 , re. OL

 EBUS-TBNA aus LK 4R

 Keine weiteren LK-Bx, da diese sich nicht 
vergrößert zeigten und PET-negativ 
waren

 Histologie aus LK 4R: positiv für LK 

Metastase

 Histologie Tumorbiopsie: 

Plattenepithelkarzinom der Lunge, G3

 PDL1 (BSR 90): TPS 80 %

 NGS: keine Mutationen

Realitycheck – der NSCLC Patient in der Praxis: Komplettierung Staging
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Tumorboard Thoraxmalignome
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Realitycheck – der NSCLC Patient in der Praxis: Tumorboard

• Staging: cT2N2 (single level) M0 Stadium IIIA

• Empfehlung: 

• neoadjuvante Chemo/IO, Re-Staging mittels PET-CT und Planung einer 
Resektion

• Tumor durch VATS lokal resektabel, Lymphknotenbefall nur in einer Station 
und entfernbar

• Gesamtkonstellation: fitte Patientin für multimodales Therapiekonzept in 
kurativer Intention

 3 Zyklen neoadjuvante CHT/IO (Carboplatin/Paclitaxel + Nivolumab)

 Nebenwirkungen: 
• Nausea Grad II, Diarrhoe Grad I, reduzierte Belastbarkeit, Fatigue
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Restaging nach 3 Zyklen Induktionstherapie
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Endgültige Histologie

• Lobektomie re OL und radikale LND 

• pCR im Primärtumor (keine vitalen Tumorzellen nachweisbar)

• Pathologisches Stadieneinteilung: ypT0, ypN2 (2/19), L0, V0, pn0 – R0

• Ad Nachsorge (CheckMate816 Protokoll) 01/2024 – ohne Rezidiv
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Immuntherapie – Optimierung der perioperativen Konzepte 2024

Integration der Immuntherapie Therapie ins perioperative Setting  als neuer Standard

• Proof of concept definitiv erbracht

• Adjuvant Atezolizumab (50%+ PD-L1) und 
Pembrolizumab

• Neoadjuvant derzeit Nivolumab

• Zunehmende Evidenz für Add-on Nutzen der 
perioperativen Therapie (OS-Daten KEYNOTE-
671, EFS Checkmate 77T, AEGEAN) – noch 
keine Zulassung

• Chemo-Backbone? Therapiedauer? PD-L1?

Created with BioRender.com
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Oudkerk et al, Nat Rev Clin Oncol 2021;18:135-51
https://www.brighamandwomens.org/radiology

Zunehmende Bedeutung möglicher Screening Strategien – am Prüfstand
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