INVESTIGACION

El éxito de lainmunoterapiaen
cancer de higado avanzado se cifra
en mas de la mitad de los pacientes

Segun resultados preliminares de un ensayo clinico fase I-II, liderado por investiga-
dores de la Clinica y CIMA, en el que se prob0 la seguridad y eficacia del farmaco

CUN B Mas de la mitad de
los pacientes con cancer de
higado (hepatocarcinoma)
avanzado, evaluados en un
ensayo clinico fase I-II, han
sobrevivido mas de un afio
tras el tratamiento con el far-
maco inmunoterapico nivolu-
mab. El estudio preliminar ha
sido liderado por un equipo
de especialistas de la Clinica
Universidad de Navarra y del
CIMA.

Los resultados de la investi-
gacion han constatado la se-
guridad y eficacia del farmaco
en dos cohortes de pacientes
con hepatocarcinoma. En
concreto, el ensayo ha sido di-
rigido por los doctores Bruno
Sangro, director de Hepatolo-
gia de la Clinica Universidad
de Navarra, e Ignacio Melero,
codirector del Servicio de In-
munologia e Inmunoterapia
de la Clinica e investigador
del Centro de Investigacion
Médica Aplicada (CIMA) de la
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Equipo investigador: De izda a dcha. los doctores Bruno Sangro y Mercedes
IRarrairaegui, la enfermera Carmen Fuertes y el doctor Ignacio Melero.

Universidad de Navarra. Las
conclusiones se presentaron
en el Congreso de la Socie-
dad Americana de Oncologia
Clinica (ASCO), celebrado en
Chicago el pasado mes de ju-
nio. El trabajo ha sido promo-

vido por la compafiia Bristol
Myers Squibb.

REMISIONES COMPLETAS. Los
pacientes estudiados en el
ensayo clinico fueron, en su
mayoria, personas diagnos-

ticadas de hepatocarcinoma
avanzado, mas de un 75% de
los casos con metastasis. La
practica totalidad de los casos
habian sido operados o trata-
dos con terapias loco-regio-
nales. Entre un 70 y un 80%
habian recibido tratamiento
sistémico con sorafenib (far-
maco antiangiogénico) y/o
quimioterapia.

En una primera fase de lain-
vestigacion, con 48 pacientes
estudiados, los especialistas
de la Clinica evaluaron la se-
guridad del tratamiento de in-
munoterapia y en una segun-
da, ampliada a 214 pacientes,
se valoro la eficacia y se con-
firmo la seguridad del medi-
camento. “En ambas fases, la
eficacia se hamedido segtin la
capacidad del farmaco de pro-
ducir respuestas objetivas”,
describe el Dr. Sangro. Asi, los
resultados del estudio han re-
velado una reduccién signi-
ficativa de la enfermedad en




un 15% de pacientes, mientras
que en un 5% del total lleg6 a
alcanzarse unaremision com-
pleta de la enfermedad.

En un porcentaje mayor, en
torno a un 50%, “se ha con-
seguido la estabilizacion de
la enfermedad que, en mas
de la mitad de ellos es dura-
dera, con mas de 17 meses
de supervivencia”, apunta el
hepatologo. Efectos adversos
sintomaticos e intensos se de-
tectaron s6lo en un 1% de los
pacientes tratados.

VALOR DE LA INMUNOTERA-
PIA. A la vista de estos datos,
el Dr. Melero hace un balance
de la relevante posicién que
actualmente ocupa la inmu-
noterapia entre los tratamien-
tos oncologicos. “El cancer de
higado no es una excepciéon
y se anade a la lista de tumo-
res malignos sobre la que la
inmunoterapia, mediante el
bloqueo de PD-1 (proteina uti-

lizada por las células canceri-
genas para repeler la accion
inmunitaria), tiene una acti-
vidad beneficiosa”, apunta.

El investigador destaca co6-
mo “llama poderosamente la
atencion la aparicion de res-
puestas objetivas por criterios
radiologicos y, sobre todo, la
frecuencia de casos en los
que la enfermedad permane-
ce estable durante muchos
meses”.

UN NUEVO ESTUDIO. A cola-
cion de este primer estudio,
los especialistas han presenta-
do también en ASCO el disefio
de un ensayo clinico interna-
cional multicéntrico, liderado
por el equipo de investigado-
res de la Clinica, en el que se
trataran un total de 726 pa-
cientes de 125 hospitales de 21
paises de todo el mundo. En
este estudio se pretende ave-
riguar si el tratamiento con
nivolumab produce mejores
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Este grupo de investigadores ha
iniciado otro estudio internacio-
nal multicéntrico, liderado por el
equipo de la Clinica, en el que se
trataran un total de 726 pacientes
en 125 hospitales de 21 paises de
todo el mundo.

resultados que el tratamiento
con sorafenib, la Ginica alter-
nativa actual de tratamiento
para estos pacientes.
“Después de diez afios de
fracasos, es probable que po-
damos contar con un segundo
farmaco activo en esta enfer-
medad, lo que seria un bene-
ficio notable para los pacien-
tes”, subraya el Dr. Sangro.
Las investigaciones “se cen-
tran ahora en identificar, me-
diante biomarcadores, aque-
llos casos en que el tratamien-
to sera eficaz y en establecer
combinaciones de tratamien-
tos con nivolumab u otros
agentes de la misma clase
farmacologica para conseguir
efectos sinérgicos”, detalla
el Dr. Melero. Para ello, con-
cluye, “la integracion multi-
disciplinar de los equipos de
Inmunoterapia y Hepatologia
en la Clinica Universidad de
Navarra e investigadores del
CIMA esta siendo crucial.”
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