L

e

Editora: Ana Paula Macedo
anapaula.df@dabr.com.br
3214-1195 - 3214-1172

12 « Correio Braziliense e Brasilia, quarta-feira, 5 de junho de 2024

melanoma.

Estudo apresentado na reuniao anual da
Associacdo Norte-Americana de Oncologia Clinica
(Asco) deve alterar a abordagem terapéutica
do cancer de pele: em vez de 12 sessoes de
imunoterapia, apenas duas sao suficientes

» PALOMA OLIVETO

uatro dias e 29 apresentacdes

orais depois, a reunido anual da

Associacdo Norte-Americana de

Oncologia Clinica (Asco) termi-
nou ontem em Chicago, nos Estados
Unidos, com novidades promissoras pa-
ra o tratamento de vérios tipos de can-
cer. Além de medicamentos conside-
rados revoluciondrios para os tumores
de pulmao, apresentados no domingo
e na segunda-feira, o congresso trouxe
importantes estudos para pacientes de
neoplasias de pele melanoma, esofago
e intestino, entre outros.

Na avaliacdo de especialistas que
acompanharam o evento, a edicdo de
2024 teve poucos estudos cujos resul-
tados serdo capazes de mudar a pratica
clinica. Porém, ao menos um, para can-
cer de pele melanoma, deverd influenciar
ndo apenas o tratamento da doenca, mas
o préprio desenho das pesquisas. Trata-se
do NADINA, idealizado e conduzido por
cientistas do Instituto de Cancer da Ho-
landa e apresentado em sessdo plendria.

0 estudo j4 havia sido considerado
pela revista Nature Medicine um dos 11
que terdo o maior impacto nos cuidados
de saide em 2024 — os outros vdo de va-
cina contra HIV ao uso da inteligéncia
artificial para rastreamento do cancer
de pulmao. Na apresentacao do ensaio
clinico na Asco, os resultados foram co-
memorados por oncologistas: em 59%
dos pacientes com melanoma em esta-
gio III, o tumor desapareceu ou reduziu
significativamente, sem necessidade de
tratamento adicional depois da cirurgia.

Recorréncia

O tratamento padrdo para pacientes
com cancer de pele metastatico (mela-
noma estégio III) consiste na remoc¢ao
dos linfonodos locais, seguida de um
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ano de tratamento adjuvante com imu-
noterapia ou terapia direcionada. “Ape-
sar disso, ainda vemos recorréncia da
doenca dentro de trés a cinco anos em
quase metade desses pacientes”, con-
tou, em nota, o lider do estudo, Chris-
tian Blank, oncologista do Instituto de
Cancer da Holanda.

Hé 10 anos, Blank desenhou um en-
saio chamado OPACIN, para verificar
se aimunoterapia antes da cirurgia —
procedimento chamado de imunote-
rapia neoadjuvante — poderia indu-
zir uma resposta imunoldgica melhor
contra o tumor, e com menos efeitos
colaterais, comparado ao padrao.

Em 2022, o grupo de Blank publi-
cou os resultados da pesquisa PRADO,
na qual 60 dos 99 pacientes com mela-
noma metastdtico responderam bem a
imunoterapia antes da cirurgia. “A reali-
zacao desses estudos levou ao desenho
do ensaio NADINA, o primeiro ensaio
de fase 3”, relata. Dessa vez, 423 volun-
térios foram divididos em dois grupos:
o primeiro recebeu dois tratamentos de
imunoterapia com ipilimumabe e nivo-
lumabe, seguidos de cirurgia.

O segundo grupo recebeu trata-
mento padrao, consistindo em cirur-
gia seguida de 12 rodadas de imu-
noterapia com nivolumabe. “Em
59% dos pacientes que receberam
imunoterapia antes da cirurgia, o
tumor desapareceu quase total ou
completamente, o que significa que
ndo necessitaram de tratamento adi-
cional”, conta Blank.

Rapidez

Os efeitos do tratamento foram
rédpidos e, até agora, duradouros:
apdés um ano, quase 84% dos pa-
cientes que receberam tratamento
neoadjuvante ainda estavam livres
de tumor, em comparacao com 57%

Para o pesquisador Kai-Keen Shiu, as "“indicacées sao extremamente positivas"
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Para combater o tumor do tipo agressivo, o sistema imunoldgico é reforcado

do grupo da terapia padrdo. “Os pa-
cientes cujos tumores desaparece-
ram quase total ou completamente
obtiveram resultados ainda melho-
res; 95% permaneceram livres do tu-
mor, apds apenas seis semanas de
tratamento.” Em trés anos, os pes-
quisadores esperam saber se a ten-
déncia positiva se mantém, melho-
rando mais a sobrevida global.

“Em termos de resultado, o estudo
NADINA foi o melhor”, opina Gusta-
vo Schvarstman, oncologista do Hos-
pital Israelita Albert Einstein, que

acompanhou o evento norte-ameri-
cano. “E um resultado fantéstico: duas
doses de imunoterapia antes da cirur-
gia funcionaram melhor que um ano
de tratamento, depois de operar.”

O especialista explica que a “magi-
ca” da terapia explica-se pelo refor-
¢o ao sistema imunoldgico: como a
imunoterapia é aplicada antes da
retirada dos linfonodos afetados,
as estruturas cancerigenas ainda
estdo circulando, o que desenca-
deia uma resposta mais robusta dos
agentes que vao combaté-las. Assim,

Novos paradigmas

O tratamento quimioterdpico antes
e depois da cirurgia melhorou a sobre-
vida de pacientes com adenocarcino-
ma esofédgico localmente avancado que
pode ser tratado com cirurgia, compa-
rado a terapia padrdo. Uma pesquisa
apresentada na reunido anual da So-
ciedade Norte-Americana de Oncolo-
gia Clinica (Asco) em Chicago, nos Es-
tados Unidos, demonstrou que, para
um grupo de pessoas, esse protocolo
pode ser mais indicado que o padrao,
que consiste em quimio e radioterapia
antes da retirada do tumor.

Atualmente, o tratamento mais co-
mum para adenocarcinoma esofdgi-
co localmente avangado é o chama-
do CROSS, que inclui quimiorradio-
terapia antes da cirurgia. Pesquisa-
dores do Centro Médico de Boston
Medical Center compararam o proto-
colo a uma nova abordagem, a FLOT.
Nesse regime, o paciente faz quimiote-
rapia antes e depois da operagao, sem
passar pela radio.

No estudo apresentado, o ESOPEC,
foram incluidos 221 participantes no
braco FLOT e 217 no protocolo CROSS.
A sobrevida global foi de 66 meses (cin-
€O anos e meio) no primeiro caso, e 37

meses (trés anos e um més) no segundo.

“Nosso estudo mostra que pacientes
com cancer de esofago ressecdvel de-
vem receber quimioterapia FLOT an-
tes e depois da operagao, para melho-
rar otimizar a chance de cura de seus
tumores a longo prazo”, disse o princi-
pal autor do estudo, Jens Hoeppner. “O
resultado apresentado na Asco preen-
che umalacuna na literatura da onco-
logia gastrointestinal e tem o poten-
cial, portanto, de modificar a prética
clinica”, explica Alexandre Jdcome, li-
der nacional de tumores gastrointesti-
nais da Oncolclinicas.

Intestino

Outro estudo apresentado na As-
co também tem potencial para mu-
dar a pratica clinica, embora os auto-
res tenham ressaltado que sdo neces-
sdrias mais pesquisas antes de se su-
gerir uma alteragdo no tratamento pa-
drdo. O NEOPRISM-CRC fase II ava-
liou se um medicamento imunoterdpi-
co (pembrolizumabe) antes da cirurgia
pode ser melhor para um determina-
do perfil de pacientes de cancer de in-
testino, comparado ao que se faz hoje

Com a imunoterapia antes
daretirada dos linfonodos
afetados pelo tumor, o
sistema imunolagico ficou
mais forte para combater
células doentes

0 melanoma é raro e corresponde
a 1% dos casos de cancer de pele,
com 325 mil pessoas afetadas,
anualmente, no mundo. Porém,

é a principal causa de morte por
esse tipo de tumor. No Brasil, o
Instituto Nacional do Cancer (Inca)
estima 8,4 mil novos diagnésticos
por ano, mas a ferramenta de
rastreamento Cancer Tomorrow,
da Organizacdo Mundial da Sadde
(OMS), prevé um aumento de 80%
na incidéncia em 2040.

depois que o cancer é removido cirur-
gicamente, as células de defesa conti-
nuam ativas, prontas para eliminar a
tentativa do melanoma voltar, sem a
necessidade de tratamento adicional.

Desenho

Para Schvarstman, o resultado do NA-
DINA muda ndo apenas o tratamen-
to padrdo, mas o desenho de estudos
com imunoterdpicos. “Na apresenta-
cdo, o autor ressaltou que quem esta
conduzindo estudos semelhantes deve
redesenhd-los, pois seria antiético con-
tinuar”, relata.

“O NADINA é um estudo que po-
de ser aplicado imediatamente para
pacientes com melanoma em estagio
III”, comenta Bernardo Garicochea,
oncologista e hematologista da re-
de Oncoclinicas, que acompanhou o
evento em Chicago. Ele destaca que,
além de reduzir significativamente os
efeitos colaterais, o regime terapéuti-
co é muito mais econémico. Segun-
do Christian Blank, na Europa, o tra-
tamento completo ficaria em 16 mil
euros, em vez dos 68 mil do padrao.

— quimioterapia pés-operatoria.

No ensaio, pesquisadores da Uni-
versidade College London, na Inglater-
ra, inclufram 32 pessoas com cancer de
intestino em estdgio dois ou trés, com
um determinado perfil genético, que
corresponde a 10-15% dos pacientes
da doenca no Reino Unido. Elas rece-
beram o pembrolizumabe nove sema-
nas antes da cirurgia e foram acompa-
nhadas ao longo do tempo.

Mais de 50% dos pacientes tratados
com pembrolizumabe nio apresenta-
ram sinais de cancer apds a cirurgia. Em
outros estudos, essa taxa é de apenas
4% no caso de pessoas que recebem a
quimioterapia p6s-operatéria. Todos os
voluntdrios do NEOPRISM-CRC ainda
estavam livres da doenca por, em mé-
dia, 9,7 meses (variando entre 5,3 me-
ses a 19 meses).

Nos préximos anos, o ensaio tam-
bém avaliard a sobrevivéncia global e
as taxas de recaida. “Precisamos de es-
perar para ver se os pacientes do nos-
s0 ensaio permanecem livres de cancer
durante um longo periodo, mas as in-
dicagdes iniciais sdo extremamente po-
sitivas”, comemora Kai-Keen Shiu, pes-
quisador-chefe do estudo. (PO)



