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ASSOCIACOES DE ANTICORPOS
MONOCLONAIS AUMENTAM
SOBREVIDA EM PACIENTES

COM MELANOMA

Diferentes combinac6es mostram bons resultados para grupos com

e sem mutacdo BRAF

O tratamento do melanoma avancado tem
evoluido. Com novas combinacdes de
medicamentos, os pacientes podem ter a
sobrevida aumentada consideravelmente. Dois
estudos recentes demonstram beneficios para
diferentes grupos de pacientes. O primeiro aponta
para a associag&o de nivolumabe e ipilimumabe
para pacientes com ou sem mutacéo BRAF, e o
segundo para a combinag&o de drogas inibidoras
da via da MAP-K (dabrafenibe + trametinibe) para
pacientes sem a mutacéo.

O follow up de quatro anos do ensaio de fase 3
CheckMate 067, apresentado na ultima edicéo
do congresso europeu de oncologia (ESMO),
comparou a combinagéo de nivolumabe

e ipilimumabe em contraste com as duas
medicac¢des isoladas em 945 pacientes. Os
resultados mostraram melhora nas respostas

objetivas, na sobrevida livre de progresséo e na
sobrevida global com a associag¢éo de drogas.

A mediana livre de progresséo foi de 11,5 meses
para os pacientes que receberam a combinacao;
6,9 meses no grupo do nivolumabe isolado; e

2,9 meses no grupo do ipilimumabe. A mediana
de sobrevida global ndo foi atingida no periodo
para o grupo que recebeu a combinacéo e foi de
36,9 meses para o nivolumabe e de 19,9 para o
ipilimumabe.

A sobrevida global livre de progresséo chegou
a 58% entre os pacientes que receberam a
combinacéo. No grupo tratado com nivolumabe
isoladamente, foi de 64%, e no que recebeu
apenas o ipilimumabe, 82%.

“Esta € uma confirmacao dos excelentes
resultados desta associacéo”, diz o oncologista




Rodrigo Pereira, do Grupo Oncoclinicas. “Os
resultados foram positivos na populacéo global
do estudo e mesmo em subgrupos, como nos
pacientes com ou sem mutacéo de BRAF, e

nos pacientes com PDL-1 elevado ou baixo.
Mais da metade dos pacientes com melanoma
metastatico estava viva ao final de quatro anos
de acompanhamento, um numero histdérico para
essa populagcédo de pacientes.”

Mutacao BRAF

O segundo estudo, COMBI V, apresentado no
congresso americano (ASCO), olhou para o follow
up de cinco anos de dois ensaios de fase 3 que
analisaram a combinac&o de drogas inibidoras
da via da MAP-K (dabrafenibe + trametinibe) em
pacientes com melanoma metastatico ou néo
operavel com mutacado BRAF. Essa mutacao esta
presente em metade dos pacientes com doenca
metastatica e serve como alvo para terapias
focadas no controle da doenca.

A comparacéo foi entre um estudo que analisou
o regime de vemurafenibe isolado x dabrafenibe
e trametinibe e outro que olhou para o

dabrafenibe isolado x dabrafenibe e trametinibe.

A sobrevida global em cinco anos foi de 34%
com a combinacéo das drogas. A sobrevida
livre de progressao de doenca foi de

aproximadamente 20% de uma maneira geral. A
analise foi feita em 563 pacientes que receberam
150 mg de dabrafenibe duas vezes ao dia mais 2
mg de trametinibe uma vez ao dia. A sobrevida
livre de progressao foi de 21% em quatro anos

e de 19% em cinco anos. “Esses resultados

séo muito significativos com um follow up téo
prolongado”, diz Pereira.

O oncologista Frederico Nunes também vé com
entusiasmo os resultados e aponta para os
beneficios maiores no grupo de pacientes com
LDH normal. “Quando analisado o subgrupo de
pacientes com LDH normal, 25% estavam livres
de progresséao de doenca e, ainda no subgrupo
de pacientes com LDH normal e até trés sitios
de doenca, alcangou-se o numero significativo
de 30%”, detalha. “Esses dados s&o bastante
animadores e com valores expressivos diante
de um follow up prolongado e do histérico bem
recente do progndstico dos pacientes com
melanoma metastatico antes da era dessas
drogas-alvo e da imunoterapia.”

Em relacao a efeitos colaterais, o médico
lembra que é preciso tomar alguns cuidados
especificos, como a protecdo do sol com filtros
solares e bloqueadores fisicos, pois um dos
efeitos colaterais comuns é a fotossensibilidade.
No entanto, esse ndo € em sua opinido um
problema. “Nossa curva de aprendizado no
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manejo desses efeitos vem aumentando a

medida que nossa experiéncia cresce”, pontua. REFERENCIAS DESTA EDICAO

“Hoje, sdo medicacdes de melhor manejo e boa
VEJA AS PUBLICACOES COMPLETAS EM:

tolerancia de uma formal geral.”
“Nivolumab plus ipilimumab or nivolumab alone versus
ipilimumab alone in advanced melanoma (CheckMate
067): 4-year outcomes of a multicentre, randomised,
phase 3 trial”

https://www.thelancet.com/journals/lanonc/article/
PIIS1470-2045(18)30700-9/fulltext#back-bib2

(Atualizacao dos ultimos quatro anos do estudo fase
3 para pacientes com melanoma estadiamento lll ou
IV e mutacdo BRAF V600, que compara diferentes
dosagens e combinagdes com o uso do nivolumabe e
ipilimumabe)

“Five-year analysis on the long-term effects of
dabrafenib plus trametinib (D + T) in patients with
BRAF V600—mutant unresectable or metastatic
melanoma.”

https://meetinglibrary.asco.org/record/174754/abstract

(Cinco anos de F-up com resultados de sobrevida
global em pacientes estadiamento Il COMBI-d
(dabrafenibe) e COMBI-v (vemurafenibe))
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