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TUMORES GRAVES

Em congresso de oncologia europeu, pesquisadores apresentam estudos em fases avancadas de tratamentos
para canceres dificeis de tratar. Resultados entusiasmam a comunidade médica

» PALOMA OLIVETO

mum estudo internacional que

poderd mudar a prética clini-

ca, pesquisadores da NYU Lan-

gone Health e do Perlmutter
Cancer Center, nos Estados Unidos,
anunciaram uma molécula que re-
duziu em 41% o risco de progressao
do cancer de endométrio, um dos
mais comuns do sistema reprodu-
tivo feminino. Esses tumores estao
se tornando mais letais, e ha poucas
opcoes de tratamento: até agora, ndo
existem terapias padronizadas para
prevenir ou retardar a recorréncia da
doenca. O resultado foi apresentado
ontem no congresso da Sociedade
Europeia de Oncologia Médica (Es-
mo), em Madri, na Espanha.

O estudo de fase 3, uma das ulti-
mas antes de um medicamento es-
tar pronto para aprovacao, envol-
veu mais de 700 voluntarias que ha-
viam sido tratadas com sucesso com
o pembrolizumabe, medicamento
que ajuda o sistema imunoldgico a
atacar as células cancerigenas. Elas
foram divididas em dois grupos: me-
tade recebeu a nova substéancia e a
outra metade ficou com a quimio-
terapia padrao.

A molécula, chamada sac-TMT,
também reduziu em 32% o risco de
morte. Ela se liga a superficie das
células tumorais e, uma vez no inte-
rior celular, libera uma dose de uma
substancia quimica que promove a
morte das estruturas doentes, sem
prejudicar os tecidos saudaveis.
Além da apresentacdo no congres-
s0, 0 estudo foi publicado, ontem, na
revista The Lancet.

“Nosso estudo oferece uma es-
peranca muito necessdria para mu-
lheres em todo o mundo que vivem
com cancer de endométrio, cuja in-
cidéncia e mortalidade estdo aumen-
tando’, disse, em nota, a coinvestiga-
dora do estudo, Michelle Lightfoot,
professora assistente da NYU Gross-
man School of Medicine e oncologis-
ta ginecoldgica do Perlmutter Cancer
Center. Segundo a médica, as taxas
de mortalidade da doenca estdo au-
mentando, o que pode ser atribui-
do a subtipos altamente agressivos.

“Esses resultados positi-
vos do primeiro estudo de fase 3
com sac-TMT apés imunoterapia

estabelecem esse medicamento
como um novo tratamento padrao
para cancer endometrial recorren-
te’, avalia a lider do estudo, Bha-
vana Pothuri, do NYU Grossman
School of Medicine. “As diretrizes
clinicas para o cancer de endomé-
trio precisarao ser reavaliadas pa-
raincorporar o sac-TMT’, afirmou.

Entusiasmo

No fim de semana, estudos apre-
sentados no congresso da Esmo fo-
ram recebidos com entusiasmo pe-
la comunidade médica. Um deles
chegou a ser aplaudido no domin-
g0, durante a sessdo plendria, onde
sdo discutidas as pesquisas mais pro-
missoras. Trata-se de uma combina-
¢ao de dois medicamentos que agem
no sistema imunolégico que aumen-
tou significativamente a sobrevida de
pacientes com a forma mais agres-
siva de cancer de pulmao, o de pe-
quenas células em estagio avancado.

Afase 3 do estudo incluiu 563 pa-
cientes que haviam recebido a qui-
mioterapia padrao e um imunote-
répico e ndo tiveram progressao da
doenca. Eles foram divididos em dois
grupos: um recebeu a associacao das
substancias tarlatamabe e durvalu-
mabe, enquanto o outro foi trata-
do com a segunda molécula, isola-
da. Em média, os voluntarios foram
acompanhados por 16 meses.

No primeiro grupo, a mortalida-
de foi 58% menor. Em média, os pa-
cientes tratados com a dupla abor-
dagem viveram 21,1 meses no pe-
riodo de acompanhamento, contra
12,7 meses. Além da melhora na so-
brevida global, ap6s um ano, 79,4%
dos participantes que receberam a
combinacao de moléculas estavam
vivos, em comparacao com 53,3%.

“O que chama a atengao nes-
se estudo é o beneficio observado
ao acrescentar uma segunda imu-
noterapia ao tratamento. Estamos
falando de uma doenca agressi-
va, para a qual ainda precisamos
ampliar as alternativas capazes de
prolongar a vida dos pacientes’, co-
menta Raphael Parmeggiani, vi-
ce-presidente de Assuntos Cien-
tificos em Oncologia da Améri-
ca Latina da Centogene. “Os re-
sultados mostram uma diferenca
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Superando a resisténcia

“A Esmo 2026 trouxe avangos im-
portantes em diferentes tipos de can-
cer, com destaque para tratamentos
personalizados e novas formas de mo-
bilizar o sistema imunoldgico. No me-
lanoma, o estudo INTerpath-001 foi
um dos mais marcantes. Uma vacina
de RNA mensageiro, produzida a par-
tir das caracteristicas do tumor de ca-
da paciente, foi associada ao pembro-
lizumabe apds a cirurgia. A combina-
cao reduziu em 42% o risco de recidiva

Palavra de especialista

ou morte em comparago com a imu-
noterapia isolada. E um avango im-
portante para as vacinas terapéuti-
cas personalizadas, embora ainda se-
Jja necessdrio acompanhar os resulta-
dos de sobrevida. No cancer de pul-
mdo de pequenas células, uma doen-
¢a agressiva que passou décadas com
poucas opgoes, 0 DeLLphi-305 mos-
trou um resultado expressivo: acres-
centar tarlatamabe ao durvalumabe
na manutencdo, apos o tratamento

Arquivo pessoal

inicial, reduziu em
58% o risco de morte.
A sobrevida media-
na, contada a partir
dessa etapa, passou
de aproximadamen-
te 13 para 21 meses.
Minha avaliagdo dos
dados apresentados é de que estamos
avangando na capacidade de escolher
o tratamento pelas caracteristicas de
cada tumor e de superar mecanismos

Os estudos apresentados no
congresso da Esmo trazem
avancos no tratamento
personalizado, que utiliza

informacoes do tumor de cada

paciente para desenvolver
estratégias de ataque

de resisténcia. O proxi-
mo desafio é transfor-
mar esses resultados
em cuidado acessivel,
com selegdo adequada
dos pacientes e manejo
seguro dos efeitos ad-
versos,

MARIANA LALONI, oncologista
clinica e diretora médica técnica
da Oncoclinicas&Co

importante na sobrevida global e
também no controle da doenca,
trazendo uma perspectiva relevan-
te para o tratamento do cancer de
pulméo de pequenas células.”

O beneficio também foi

observado no controle do cancer. A
mediana de sobrevida livre de pro-
gressao — indicador que mede o pe-
riodo em que a doenca nao avanga
ou na auséncia de 6bito — foi de 7,4
meses com a combinacao, contra 1,9

mes com durvalumabe isolado. Isso
representa uma reducao de 66%. ‘A
apresentacao na sessao presidencial
da Esmo demonstra a relevancia que
acomunidade cientifica atribui a es-
ses resultados’, avalia Parmeggiani.

“E um reconhecimento importante
para uma pesquisa que traz evidén-
cias de que a combinacao pode am-
pliar os beneficios da imunoterapia
em uma doenca que continua sendo
um grande desafio para a oncologia.”

Novidades para cancer colorretal

Combinacao para melanoma € eficaz
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Dois estudos apresentados
no congresso da Sociedade Eu-
ropeia de Medicina Oncoldgi-
ca (ESMO), realizado em Ma-
dri, na Espanha, apontaram

de fase 3 CheckMate 8HW, que
avaliou a combinagao dos imu-
noterdpicos nivolumabe e ipi-
limumabe em pacientes com
cancer colorretal avancado.
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na Espanha, o estudo de fase 3

INTerpath-001m foi considerado
um dos destaques do evento, no
sdbado. A adi¢ao de uma vacina
personalizada baseada em mRNA
aimunoterapia apds cirurgia pa-
ra melanoma de alto risco redu-
ziu o risco de recorréncia ou mor-
te em 42%. “Os dados represen-
tam um grande avanco para o tra-
tamento adjuvante do melanoma
em estagios II e III; a reducdo do
risco de recidiva é clinicamente
significativa e, do ponto de vista
dos efeitos colaterais, a combina-
¢ao foi muito bem tolerada’, afir-
mou James Larkin, copresidente
cientifico do evento, que ndo par-
ticipou do estudo.

Atualmente, aimunoterapia é o
tratamento padrao apos a cirurgia
para melanoma de alto risco, mas
muitos pacientes ainda sofrem re-
cidiva. Para evitar a volta da doen-
ca, os pesquisadores da Universi-
dade de Sydney, na Australia, apos-
taram em uma abordagem dife-
rente de estudos anteriores. O tu-
mor de cada paciente é sequen-
ciado para identificar antigenos
— proteinas anormais especifi-
cas daquele cancer. Até 34 sdo

A vacina ajuda o corpo a reconhecer células do melanoma

codificados no mRNA para aju-
dar o sistema imunoldgico a re-
conhecer e atacar todas as célu-
las cancerigenas remanescentes.

O ensaio foi realizado com
1.137 adultos, divididos em
dois grupos. Em dois anos,
82,2% dos pacientes que re-
ceberam a combinacao esta-
vam vivos e sem recorréncia,
em comparacdo com 70% dos

tratados com pembrolizumabe
isoladamente. A abordagem
dupla também reduziu o risco
de metdstase ou morte em 38%.
“Os resultados sdao muito impres-
sionantes’, acredita Alan Melcher,
professor de imunoterapia do
Instituto de Pesquisa do Cancer
de Londres, no Reino Unido. “O
que é particularmente empol-
gante aqui é que esta vacina é

0 que é particularmente
empolgante aqui é

que esta vacina é
personalizada, usando
informacoes do tumor
de cada paciente

para identificar alvos
especificos para o seu
cancer.

Alan Melcher, professor de
imunoterapia do Instituto de
Pesquisa do Cdncer de Londres

personalizada, usando infor-
macoes do tumor de cada pa-
ciente para identificar alvos es-
pecificos para o seu céncer. Es-
sencialmente, ela treina o siste-
ma imunolégico para reconhe-
cer essas células cancerigenas
como uma ameaga e atacda-las,
enquanto o pembrolizumabe
ajuda a liberar os freios da
resposta imunoldgica.” (PO)

avangos no tratamento do can-
cer colorretal, um dos tumores
mais frequentes no Brasil. Os
resultados envolvem uma terapia
experimental direcionada a mu-
tacdo do gene KRAS e o acompa-
nhamento de longo prazo de pa-
cientes tratados com uma combi-
nacao de imunoterapicos.

No estudo de fase 1 QTX3034,
uma droga experimental asso-
ciada ao cetuximabe e a qui-
mioterapia demonstrou ativi-
dade contra tumores avangados
com a mutacao KRAS G12D.
Entre os participantes, a taxa
de controle da doenca chegou a
79%, incluindo pacientes que ti-
veram reducao tumoral ou esta-
bilizacao do cancer.

As mutagoes no gene KRAS
estdo presentes em quase me-
tade dos casos de cancer color-
retal e estimulam a multiplica-
¢ao descontrolada das células
tumorais. Por mais de quatro
décadas, a proteina foi consi-
derada impossivel de ser atin-
gida com medicamentos.

Outro destaque do congresso
foram os resultados do estudo

Apés cinco anos, a associagao
reduziu em 39% o risco de mor-
te em comparacao ao uso isola-
do de nivolumabe.

A sobrevida estimada em
cinco anos foi de 74% entre os
pacientes que receberam os
dois medicamentos, contra
62% no grupo tratado apenas
com nivolumabe. O estudo in-
cluiu 582 participantes cujos
tumores apresentavam altera-
coes genéticas conhecidas co-
mo MSI-H/dMMR, relaciona-
das a instabilidade de micros-
satélites e a deficiéncia no repa-
ro de erros do DNA.

Essas caracteristicas podem
tornar as células cancerigenas
mais suscetiveis a acdo do sis-
tema imunoldgico, favorecendo
aresposta aos imunoterapicos.
“A divulgacao dos resultados foi
importante para mostrar a acao
do medicamento em cinco anos
numa populacdo que tem uma
alteracdo genética muito espe-
cifica e sensivel a imunotera-
pia’, avalia a oncologista Ma-
ria Ignez Bragiroli, da Oncolo-
gia D'Or. (PO)



