INVESTIGACION

La combinacion de inmunoterapia
con cirugia, beneficiosa para tratar

el glioblastoma

Un ensayo clinico de la Clinica y el Cima ha demostrado la seguridad de esta nueva
terapia en 30 pacientes con este tumor cerebral maligno

Equipo investigador. En primera fila, los Dres. Ignacio Melero y José Luis
Pérez-Gracia, junto a la enfermera losune Goicoechea. Atras, el Dr. Ricardo
Diez Valle y la Dra. Maria Rodriguez-Ruiz.
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CUN W Cada afio se diagnos-
tican 3 nuevos casos de glio-
blastoma por cada 100.000 ha-
bitantes. Una cifra que lo con-
vierten en el tumor cerebral
maligno mas frecuente. Con
mayor afectacion en adultos
entre los 45 y 70 afios, el glio-
blastoma es una enfermedad
muy agresiva con una tasa de
supervivencia baja.

En la actualidad, el trata-
miento convencional incluye
la cirugia acompanada de ra-
dioterapia y quimioterapia. Sin
embargo, no es efectiva para
todos los pacientes ya que el
glioblastoma vuelve a aparecer
enlamayoria de los casos. Una
reincidencia que ha llevado a
laClinicay el Cima a investigar
nuevas opciones terapéuticas.

Unainvestigacion que ha de-
mostrado mediante un ensayo
clinico que la combinacién de

inmunoterapia y cirugia es se-
gura para este tipo de tumor
cerebral. Una ensayo desarro-
llado en colaboracién con el
Dr. Kurt Schalper de la Univer-
sidad de Yale (Estados Unidos)
y que ha contado con la partici-
pacion de 30 pacientes.

FARMACO DE INMUNOTERA-
PIA. Unos resultados que se
hicieron puablicos en Nature
Medicine, una de las revistas
médicas mas relevantes, y que
recogian los datos obtenidos
de este estudio en fase II reali-
zado sobre pacientes con glio-
blastomas recurrentes y, de
forma menor, de diagnoéstico
reciente.

“Administramos una dosis
de nivolumab (un farmaco de
inmunoterapia eficaz en otras
indicaciones, como el mela-
noma metastasico) antes de la




El neurocirujano,

el Dr. Ricardo Diez
Valle, opera un tumor
cerebral.

cirugia del tumor, seguida de
dosis posquirtrgicas hasta la
progresion de la enfermedad”,
explica el Dr. Ignacio Melero,
investigador senior del Cima,
codirector del Departamento
de Inmunologia de la Clini-
ca Universidad de Navarra y
coautor del ensayo.

Durante el trabajo, los in-
vestigadores han analizado los
cambios en el microambiente
inmune del tumor (el entor-
no donde se desarrollan las
células) antes y después de la
administracion de nivolumab
mediante las muestras quirtr-
gicas. Unas muestras que se
han comparado también con
tejido tumoral de pacientes
que no habian recibido el far-
maco.

“Mediante multiples ana-
lisis moleculares y celulares
comprobamos que la admi-

nistracion del farmaco de
inmunoterapia produce un
efecto inmunomodulador lo-
cal. Ademas, en dos pacientes,
que recibieron el tratamiento
antes y después de su prime-
ra intervencién quirtrgica, la
enfermedad no ha reapareci-
do tras dos afios y medio de
seguimiento”, confirma el Dr.
Melero.

Un farmaco que se ha mos-
trado mas eficaz gracias a la
combinacion con la cirugia.
“La reseccion mas completa
posible, guiada por fluores-
cencia y resonancia magnética
intraoperatoria, maximiza los
resultados de este tratamiento
y otros abordajes con inmu-
noterapia que se desarrollen
en el futuro”, reconoce el Dr.
Ricardo Diez-Valle, neuroci-
rujano de la Clinica y coautor
del trabajo.

COMPARACION INTERNACIO-
NAL. Estos resultados obteni-
dos por la Clinica y el Cima no
son los inicos en este campo,
sino que coinciden con otro
ensayo clinico coordinado
por investigadores de la Uni-
versidad de California, en Los
Angeles, y que han probado la
inmunoterapia neoadyuvante
contra el glioblastoma. Unos
datos que también fueron pu-

El tratamiento convencio-
nal incluye cirugia
acompaiiada de radiote-
rapiay quimioterapia, sin
embargo, no es efectiva
para todos los pacientes.

blicados en el mismo ntimero
de la revista Nature.

En él, han observado que
este tipo de tratamiento pre-
viene o retrasa la reaparicion
del tumor en un porcentaje de
los pacientes y confirma que
se producen cambios en las cé-
lulas inmunitarias del tumor
extirpado. “Posiblemente se
utilizaran combinaciones de
nuevos farmacos de inmu-
noterapia buscando efectos
sinérgicos en los proximos
ensayos”, afiade la Dra. Maria
Rodriguez-Ruiz, coautora del
trabajo.

“Estas conclusiones son
preliminares pero apuntan a
que el uso de inmunoterapia
utilizada antes de la primera
cirugia del glioblastoma sera
la forma mas eficaz para apli-
car este tipo de tratamiento”,
concluye el Dr. Melero.
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