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Una dona sotmetent-se a una mamografia

Laimmunoterapia augmenta un 30% la
supervivencia en el pitjor cancer de mama

Un 15% dels tumors son triple negatiu, el més agressiu i amb més mal pronostic

JOSEP FITA
Barcelona

La investigacié no deixa de fer
passos de gegant en l'objectiu
de combatre malalties que ac-
tualment tenen poques eines
per fer-hi front. L'tltim estudi
liderat per loncoleg Javier
Cortés, director de 'IBCC (In-
ternational Breast Cancer Cen-
ter) -del Centre Médic Teknon,
a Barcelona-, ho evidencia.
Cortés i el seu equip han acon-
seguit demostrar per primera
vegada, en una investigacio
d’ambit mundial, que 'addici6
d'una classe d’immunoterapia
(el farmac pembrolizumab) a la
quimioterapia millora un 27%

la supervivencia global de les
pacients amb cancer de mama
triple negatiu avancat amb ex-
pressio de la proteina PD-LI,

Segons els mateixos investi-
gadors de lestudi, publicat a
The New England Journal of
Medicine, “es tracta de l'aveng
terapéutic més important dels
ultims deu anys en aquesta me-
nade cancerdinsdel camp dela
immunoterapia”.

“Ja sabiem que afegir immu-
noterapia, concretament pem-
brolizumab, a la quimioterapia
en cancer de mama triple nega-
tiu, que és el que té el pitjor pro-
nostic i menys tractaments,
controlava més la malaltia, i ai-
xi també ajudava a evitar la me-

‘tistasi quan estava localitzat.

Avencos clentifics

Perd ara hem vist per primera
vegada que la immunoterapia
en cancer de mama avangat tri-
ple negatiu millora la supervi-
véncia, una cosa que no s’havia
demostrat abans”, explica a La
Vanguardia Javier Cortés, “La
millora -afegeix- d’una mane-
ra bastant important: en gaire-
bé un 30%; la supervivéncia, de
mitjana, ha augmentat set me-
sos, xifra molt interessant. Es
tracta d’'un augment de super-
vivéncia que no es veu cada
dia”.

Com actua el farmac? Inci-
dint sobre la PD-L1, una protei-
naque “funciona com unaespe-
cie de fre, que evita que les de-
fenses puguin atacar el tumor”.
Aquest efecte passa en un 45%

de les dones amb cancer de ma-
ma triple negatiu metastatic. E1
medicament aconsegueix eli-
minar aquest fre, “fa que les de-
fenses, que estan preparades
per atacar, puguin eliminar-lo”,

El cancer de mama triple ne-
gatiu representa al voltant d’un
15% de tots els tumors mamaris
que es diagnostiquen i és una
subclasse tumoral molt agressi-

-va. Es caracteritza per la falta

d’expressio dels receptors d’es-
trogen i progesterona, aixi com
per l'abséncia de sobreexpres-
si6 del receptor 2 del factor de
creixement epidérmic huma
(HER2), cosa que fa que els
tractaments hormonals i les te-
rapies dirigides contra 'HER2,
que’han donat molt bons resul-
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tats en altres subclasses tumo-
rals, no siguin efectives. Laseva
agressivitat biologica i la falta
de tractaments el converteixen
en el tumor de mama amb més
mala supervivéncia global quan
la pacient es troba en una fase
de malaltia avangada.

L’estudi Keynote-355 de fase
111, liderat per Cortés i per José
Manuel Pérez Garcia, director
adjuntde 'IBCC, aleatoriiace-
gues, s’ha fet en 209 centres de
29 paisos i s’hi han inclos 847
pacients amb cancer de mama
triple negatiu avangat indepen-
dentment de si expressaven o
no el biomarcador PD-L1,

Aquestes pacients no havien
rebut cap tractament abans per
a la malaltia metastatica. Les
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pacients van ser triades aleato-
riament (2:1) per rebre tracta-
ment amb quimioterapia (pa-
clitaxel, nab-paclitaxel o carbo-
plad més gemcitabina) i
pembrolizumab o quimiotera-
pia més un placebo, de manera
que 566 pacients van acabar re-
bent quimioterapia i pembroli-
zumab, i 28], quimioterapia
més un placebo.

+ Aquesta combinaci6 d’immu-
noterapia .(amb pembrolizu-
mab) i quimio ja es fa servir. Als
Estats Units, aquest farmac és
I"inic en immunoterapia apro-
vat per al cancer de mama. “A
Europa n’hi ha dos -apunta
Cortés—: un que no ha demos-
trat que augmenti la supervi-
véncia (per0 que també esta
aprovat) i el prembrolizumab,
que estan fent servir en alguns
hospitals espanyols, tant pu-
blics com privats”.

Per saber els nivells de PD-L1
de la pacient, es faunabiopsia o
s'analitza el teixit del tumor
primari i després de set dies
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Lamilloras’aconsegueix

en combinacié ambla

quimioise situaenprop

d'un30%, fet que suposa,
" de mitjana, set mesos

s'obté el resultat. “Si el fre no
estd posat, es recorre a altres
estratégies terapéutiques, i si
estd posat, s’afegeix immunote-
rapia al tractament de quimio-
terapia”, apunta Cortés.

Els efectes adversos més im-
portants associats amb Padmi-
nistraci6 de pembrolizumab
s6n que el firmac augmenta la
probabilitat de desenvolupar
quadres inflamatoris —“que so-
len ser absolutament reversi-
bles”, subratlla Cortés—, perqué
el sistema immunitari reconeix
com a estranys diferents 6rgans
del cos i els ataca igual que amb
les cél-lules tumorals.

Entre els efectes hi hala tiroi-
ditis, inflamaci6 de les tiroides;
la hipofisitis, que afecta la glan-
dula hipofisiaria; la transamini-
tis, inflamaci6 hepatica; la coli-
tis, inflamaci6 a la membrana
que recobreix el recte i el colon,
i alteracions cutanies.

“Cal tenir en compte que no
només s’aplica immunoterapia,
siné quimio més immunotera-
pia, Per tant, els efectes secun-
daris no disminueixen, ja que
no eliminem la quimio. Pero
s’ha vist que, a grans trets, no hi
ha més quantitat d’efectes se-
cundaris”, afegeix Cortés.

Cap aons’encaminaaralain-
vestigacié en aquesta mena de
cancer? Basicament en la com-
binacié de la immunoterapia
amb els cavalls de Troia, els far-
macs de novageneraci6 que son -
capagos d'arribar fins al tumor i
alliberar-hi el medicament. “Es
el més interessant que hi ha ara
mateix sobre la taula en cancer
de mama triple negatiu”, con-
clou Cortés.e.;; ylifi



