Comentario

CTO.

Clinical & Translational Oncology

Open-label trial on efficacy and
security of treatment with gemcitabine
and oral modulation with tegafur and

levofolinic acid (GEMTG) in patients
with advanced pancreatic cancer

El cancer de pancreas (CP) exocrino constituye el 3%
de todos los canceres y es la cuarta causa de muerte
por cancer en los paises occidentales’. Debido a la difi-
cultad de diagnosticarlo en una situacién precoz, a su
agresividad y a la falta de terapias sistémicas eficaces, la
supervivencia a 5 anos es inferior al 5%?>

El cancer de pancreas se puede dividir en tres grupos:
localizado, localmente avanzado (CPLA) y metastatico.
Solo el 10% de los pacientes debutan con enfermedad
localizada, mientras que 40%-45% tienen un tumor lo-
calmente avanzado irresecable y otro 40-45% se pre-
sentan con metastasis a distancia. La mediana de su-
pervivencia global (SG) es de 6 a9 meses y de 3 a 6 me-
ses para el CPLA y el CP metastatico, respectivamente®.
El término “cancer de pancreas avanzado” (CPA) englo-
ba al CPLA y al CP metastatico.

En 1997, la gemcitabina (GEM) se convirtié en el tra-
tamiento estandar del CPA al demostrar mayor efica-
cia que el 5-Fluorouracilo (5FU) en bolo*. Sin embargo,
la gemcitabina tiene una actividad muy modesta, con
tasas de respuestas (RR) muy bajas y supervivencias
cortas. Para intentar mejorar los resultados de la gem-
citabina en monoterapia se han investigado las combi-
naciones de GEM con otros agentes de quimioterapia
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(QT), regimenes sin GEM o farmacos dirigidos contra
las dianas celulares.

En este articulo del Clinical Translational Oncology, C.
Pericay y col. presentan los resultados de su estudio
fase Il de Gemcitabina, Tegafur y acido folinico (LV) en
40 pacientes con cancer de pancreas avanzado. La tasa
de respuestas fue de 22.5% con un tiempo a la progre-
sion (TTP) de 3.8 meses y una supervivencia global de
6.3 meses (1C95% 4-7). El esquema fue bien tolerado
siendo las toxicidades grado 3-4 mas frecuentes la as-
tenia (30%), las alteraciones hepaticas (25%), la diarrea
(15%) y la mucositis (12%).

Otros autores han investigado diversas combinaciones
de gemcitabina y fluoropirimidinas. En un estudio fase
111, Berlin y col’ no observaron beneficio al combinar
5FU bolo con gemcitabina (RR 6.9%, TTP 3.4 meses y SG
6.7 meses) y, ademas, la tolerancia fue peor. La combi-
nacién de gemcitabina y capecitabina fue explorada en
dos estudios fase I11*, siendo la tasa de respuestas del
10% y 19% (p =0.34 en los dos casos), con un TTP de 4.3
meses (p=0.10) y 5.3 meses (p=0.004). Sin embargo, no
se alcanz6 una mejoria significativa en la supervivencia
global (8.4 meses (p=0.23) y 7.1 meses (p=0.08). La tabla
1 resume los datos de actividad de estas combinaciones.
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Tabla 1. Eficacia de combinaciones de gemcitabina y fluoropirimidinas

Esquema TTP (meses) (rr;l-(z-sl;s)
Pericay y col GEM+Tegafur+LV 22.5% 3.8 6.3
Berlin y col GEM+5FU bolo 7% 3.4 6.7
Herrmann y col GEM + capecitabina 10% 4.3 8.4
Cunningham y col GEM + capecitabina 19% 5.3 7.1
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Con este estudio, Pericay y col aportan informaciéon com-
plementaria sobre la eficacia y tolerancia de las combina-
ciones de gemcitabina y fluoropirimidinas, en particular
con tegafur y leucovorin.
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