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«Los anticuerpos conjugados son la
nueva generacion contra el cancer»

PILAR PEREZ - MADRID

n el campo de la Oncologia, en

la ultima década se han dado

grandes avances y si solo se
mira cinco anos atras esto es mas sig-
nificativo atn. Uno de los tumores en
los que mas progesos se han logrado
es el cancer de mama. jCuales son los
factores que mas influyen?
-Estamos en un momento global en la
Medicina de precision cada vez mas cerca
de que se convierta en una realidad coti-
diana para todos los pacientes, con trata-
mientos mas dirigidos, mas eficaces y
menos toxicos. Probablemente dentro de
este marco, el cancer de mama, por diver-
sos motivos, esta en la punta de la lanza,
posiblemente los mayores avances y mejo-
res resultados se estén produciendo justa-
mente en esta patologia.
-De las ultimas novedades, a su juicio,

Jcuales serian las mas destacadas?
-Dentro de este gran marco, en este tumor
estaria el grupo de las pacientes HER2+,
que suponen un 15-20% de las pacientes
con cancer de mama. Hace una década
eran afectadas con mal pronostico, porque
la expresion de esta proteina tiene un ca-
racter negativo porque no teniamos nada
con qué combatir esta diana y habia posi-
bilidades de obtener buenos resultados
terapéuticos. Cuando hemos conseguido
identificar determinadas moléculas con-
tra ella, se ha convertido en un grupo de
mujeres con buen resultado. Hemos pasa-
do a tener un factor predictivo de respues-
ta a algunas moléculas identificadas que
ya estamos usando.

-Ahora empiezan a emplear farmacos
que se destinaban para enfermedad
avanzada en precoz, ;no?

-Si, damos un paso mas alla, podemos
abordar las distintas fases con las molé-
culas que tienen una diana en concreto.

Podemos hablar de trastuzumab (Hercep-
tin), que primero se indicé en enfermedad
metastasica y mas tarde en patologia
precoz, y ahora contamos con una nueva
generacion. Uno de ellos es el farmaco
que se ensaya en el estudio Katherine,
que es TDM-1 (comercializado como Ka-
dycla por Roche).

«Es una molecula que
llego primero para tratar
la fase avanzada del
tumor y ahora se usara
en etapas mds precoces»

-.En qué consiste esta terapia?

-Se trata de un compuesto que pertenece a
un grupo nuevo que se denomina anti-
cuerpo conjugado. El farmaco lleva, por
una parte, el anticuerpo monoclonal (en
este caso trastuzumab) y, ademas, lleva
una molécula que es citotoxica, es el deri-
vado por la emtansina. De manera que el
farmaco se une al receptor y es introduci-
do en el interior de la célula, es decir, se
coloca la quimioterapia dentro de ella, lo
que produce una mayor eficacia y una
menor toxicidad.

-Pero no es una molécula nueva, sino
que se ha encontrado una nueva indi-
cacion, /cierto?

-Hasta ahora se ha empleado siempre en
enfermedad avanzada, en segunda linea
de tratamiento tras el fracaso de la prime-
ra o bien porque la patologia haya progre-
sado con gran rapidez. Pero ahora el estu-
dio Katherine viene a demostrar que el
farmaco puede emplearse en enfermedad
precoz, en una situacion concreta, en la
que las pacientes han recibido un trata-
miento prequirurgico, en neoadyuvancia,
y no han conseguido con el mismo una
respuesta completa patolégica. Es decir,
que, tras la aplicacién del tratamiento,
cuando el cirujano interviene no se en-
cuentra ni enfermedad en la mama ni en
la axila, coloca a la paciente, ya tenga
HER2+ 0 no con cualquier terapia, en un
grupo de buen pronoéstico. Es decir, que
consiguen vivir mas tiempo y mejor.
-Entonces, (se trata de un nuevo abor-
daje que podria ser usado en primera
linea?

-Eso es lo que se ha mirado en el estudio,
aunque valdria para todas, en concreto
funciona en las HER2+, porque evolucio-
nan peor. Y por eso en el ensayo Katherine
se investiga justo para ver si un farmaco
diferente TDM1 comparado con el estan-
dar de adyuvancia es capaz de obtener una
respuesta completa. Los resultados avala-
ron que justamente las pacientes que reci-
ben TDML1 tras la neoadyuvancia cuando
no hay respuesta completa patologica, en
situacion de adyuvancia (después de la
cirugia), nos encontramos que el farmaco
consigue reducir el riesgo de que la afec-
tada desarrolle lo que se conoce como en-
fermedad invasiva y también la denomina-
da patologia a distancia, esto es, que de
forma global aumenta el intervalo de libre
de enfermedad.

-{,Cual ha sido el niimero de pacientes
involucradas en el ensayo clinico?

-En el estudio se han beneficiado unas
1.500 mujeres de diferentes paises.
-,Considera que este nuevo diseno de
molécula terapéutica supone una re-
volucionaria concepecion para elevar
la eficacia de sus acciones?

-Se trata de una molécula que es la prime-
ra de una nueva generacion terapéutica.
En cancer de mama llego primero en la
fase avanzada de la enfermedad, para
aquellas pacientes que experesaban el
HER2+. La molécula combina el efecto de
la quimioterapia con la eficacia del anti-
cuerpo monoclonal.
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