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ABSTRACT

La inmunoterapia y, concretamente, los inhibidores de puntos de control inmune, se han
desarrollado ampliamente en los Ultimos afios, siendo actualmente posible tener un
seguimiento a largo plazo de los pacientes tratados que ayude a confirmar la presencia de largos
supervivientes. En este sentido, interesa conocer las caracteristicas clinicas de estos sujetos para
perfilar patrones de respuesta. Este estudio trata de describir estos aspectos dentro del
tratamiento con nivolumab.

Immunotherapy and, specifically, immune check-point inhibitors, have been developed
extensively in recent years, so currently it is possible to have long-term follow-up of treated
patients which helps us to confirm the presence of long survivors. In this setting, is neccesary to
know these subjects clinical characteristics to outline response patterns. This study tries to
describe these aspects within the treatment with nivolumab.

ARTiCULO

Este estudio analiza la supervivencia global (SG) a largo plazo de los pacientes tratados con
nivolumab y trata de identificar factores clinicos o de laboratorio asociados con respuesta. Se
incluyeron 270 pacientes de los cuales el 40% tenia melanoma, el 12% cancer renal (CR) y el 48%
cancer de pulmon no microcitico (CPNM), siendo la SG de 20, 22 y 10 meses respectivamente;
con una tasa de supervivencia estimada a 5 afios del 34%, 28% y 16%, en cada caso.

Las tasas de respuesta fueron del 32% en melanoma, 29% en CR y 17% en CPNM, con una
mediana de duracién de entre 13 y 23 meses. Como factores de mal prondstico con peor SG se
encuentra la presencia de metastasis hepaticas (OR 0.3 p 0.02) y éseas (OR 0.3, p 0.04), asi como
la alta carga de enfermedad metastasica, teniendo en cuenta que se excluyeron pacientes con
afectacién cerebral no tratada. Sin embargo, una situacidon funcional buena (ECOG 0) se
relaciond con mejor SG (OR 2.74, p 0.003).
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Ademas, los pacientes que experimentaron toxicidad inmunomediada de cualquier grado
tuvieron mejores tasas de respuesta y mayor SG que aquellos libres de eventos adversos (20 vs
5.8 meses p<0.001), sin hallarse una correlacion entre el grado de toxicidad y el de respuesta.

COMENTARIO

La inmunoterapia ya se encuentra integrada en el arsenal terapéutico oncoldgico, siendo
alentadores los datos de SG en pacientes previamente tratados (72% habian recibido 22 lineas
previas)!. Por este motivo, al menos 6 farmacos inhibidores de puntos de control inmune han
sido aprobados en los Ultimos afios para distintos tipos de cédncer?, cambiando el paradigma
terapéutico.

A la luz de estos datos, los esfuerzos actuales se centran en la busqueda de adecuados
biomarcadores (como la inestabilidad de microsatélites y la carga mutacional) que ayuden a
seleccionar pacientes y a predecir cudles se beneficiardn mas de estas terapias 4.
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