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Przetomowe doniesienia z ESMO 2019

dotyczace ginekologii onkologicznej zaskakuje

- nie daj sie zaskoczy¢

zrob cytologie

W dniach 27 wrzeénia-1 pazdziernika 2019 roku odbyt sie w Barcelonie coroczny Kongres ESMO. Jest
to najwieksze i najwazniejsze spotkanie dotyczace tematyki onkologicznej w Europie dla lekarzy onkolo-
gow, badaczy, rzecznikdw pacjentéw, dziennikarzy i przedstawicieli przemystu farmaceutycznego z catego
Swiata. Celem wydarzenia jest poznanie najnowszych osiggnieé¢ w onkologii i przetozenie wynikéw badan
klinicznych na nowe standardy leczenia oraz lepsza opieke nad pacjentami z nowotworem.

Jedli chodzi o zagadnienia ginekologii onkologicznej nie przedstawiono niestety zadnych znaczacym zmian
dotyczacych leczenia raka szyjki macicy. Rak ten w stadium rozsiewu jest nieuleczalna, szybko postepujaca
choroba. Pozostaje wiec zawsze najwazniejsza kwestia - sprawna iregularna profilaktyka cytologiczna.
Cytologia umozliwia rozpoznanie nowotworu we wczesnym stadium, ale co najwazniejsze rozpoznaje stany
przedrakowe, ktére odpowiednio leczone zapobiegaja rozwojowi raka ztosliwego.

Przetomowe doniesienia tegorocznego ESMO dotycza raka jajnika. Pacjenci moga liczy¢ na nowy standard
postepowania i poprawe wynikow leczenia ,cichego zabdjcy” jakim jest rak jajnika. Ogtoszono wyniki ba-
dan z zastosowaniem inhibitorow PARP - olaparibu i niraparibu.

1. Przetom w badaniu PAOLA-1 - dodanie olaparybu do leczenia bewacyzumabem wykazuje znaczne
korzysci kliniczne w nowo zdiagnozowanym zaawansowanym raku jajnika.

U pacjentéw z nowo zdiagnozowanym rakiem jajnika, po zabiegu operacyjnym, wykazano znacznie lepsza
przezywalnos¢ bez progresji choroby (PFS) z dodatkiem olaparybu do leczenia podtrzymujgcego bewa-
cyzumabem w pordwnaniu ze standardowym leczeniem bewacyzumabem po chemioterapii pierwszego
rzutu opartej na platynie.

PAOLA-1/ENGOT-ov25 byto randomizowanym, podwdjnie zaslepionym, miedzynarodowym badaniem
fazy Il (NCT02477644), w ktérym wzieli udziat pacjenci z nowo zdiagnozowanym, stadium Il - IV FIGO,
surowiczym lub endometrioidalnym rakiem jajnika, jajowodem lub pierwotnym rakiem otrzewnej. Pacjen-
ci z catkowitg lub czesciowa odpowiedzig kliniczng po chemioterapii opartej na platynie i bewacyzumabu
zostali losowo przydzieleni w stosunku 2:1 do doustnego podawania olaparybu w dawce 300 mg dwa razy
na dobe przez okres do 24 miesiecy lub placebo plus bewacizumab w dawce 15 mg/kg w pierwszym dniu
co 3 tygodnie przez 15 miesiace, w tym dawki otrzymane podczas chemioterapii. Pacjentéw stratyfikowa-
no wedtug wynikéw leczenia pierwszego rzutu i mutacji BRCA guza.

Pierwszorzedowym punktem koficowym byt oceniany przez badacza PFS zgodnie z RECIST v 1.1 w popu-
lacji osob planowanych do leczenia (ITT).

Mediana czasu obserwacji wyniosta 24,0 miesiecy dla 537 pacjentéw w grupie olaparybu i 22,7 miesigca
dla 269 pacjentéw w grupie placebo.

Analiza danych przy 59% dojrzatosci wykazata mediane PFS wynoszacg 22,1 miesigca dla olaparybu
w poréwnaniu do 16,6 miesigca dla placebo (wspotczynnik ryzyka [HR] 0,59; 95% przedziat ufnosci [Cl],
0,49-0,72; p<0,0001).

PAOLA-1/ENGOT-ov25 osiggnat swéj gtéwny cel, wykazujac statystycznie znaczacg i znaczaca klinicznie
poprawe PFS w populacji ITT, gdy olaparyb w poréwnaniu z placebo zostat dodany do standardowego le-
czenia pierwszego rzutu bewacyzumabu. Korzys$é z PFS w podgrupach pacjentéw z mutacja BRCA guza
u pacjentéw z dodatnim wynikiem HRD byta znaczaca.
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Wedtug autorow jest to pierwsze badanie Il fazy oceniajgce skutecznosé i bezpieczenstwo inhibitora PARP
plus bewacyzumabu jako pierwszego rzutu leczenia podtrzymujacego w zaawansowanym raku jajnika, nie
ograniczonym wynikiem chirurgicznym ani statusem mutacji BRCA

2. Niraparyb podawany po chemioterapii opartej na platynie poprawit przezycie wolne od progresji
u pacjentoéw z rakiem jajnika niezaleznie od statusu BRCA.

Wedtug wynikéw przedstawionych na kongresie ESMO 2019 pacjenci z nowo zdiagnozowanym zaawanso-
wanym rakiem jajnika, ktérzy byli leczeni niraparybem po uzyskaniu odpowiedzi na chemioterapie pierw-
szego rzutu opartg na platynie, mieli znacznie zmniejszone ryzyko nawrotu choroby lub $mierci w poréw-
naniu z podobnymi pacjentami otrzymujgcymi placebo w Barcelonie, Hiszpania.

Profesor Gonzalez Martin ijego wspdtpracownicy przeprowadzili to podwdjnie $lepe, kontrolowane
placebo badanie fazy Ill (NCT02655016) niraparybu u pacjentéw, u ktérych niedawno zdiagnozowano
zaawansowanego raka jajnikow z surowiczym lub endometrioidalnym, pierwotnym rakiem otrzewnej lub
jajowodu. Kwalifikujacy sie pacjenci uzyskali catkowita odpowiedZ (CR) lub odpowiedz czesciowa (PR)
na chemioterapie pierwszego rzutu oparta na platynie.

Kobiety zostaty losowo przydzielone do grupy otrzymujgcej 300 mg niraparybu doustnego lub placebo raz
na dobe. Z 487 pacjentéw losowo przydzielonych do niraparybu, a 246 do placebo, 247 i 126 pacjentéw
w odpowiednich grupach terapeutycznych miato dodatni HRD (okoto 50%). Chemioterapie neoadiuwanto-
wa zastosowano u 67% pacjentéw, a 31% uzyskato PR po chemioterapii pierwszego rzutu. Choroba w sta-
dium IV zostata zgtoszona u 35% pacjentéw.

Pacjenci w catej populacji leczonej niraparybem wykazali znaczng poprawe PFS w poréwnaniu z pacjentami
otrzymujacymi placebo, ktéra byta jeszcze wieksza w podgrupie dodatniej pod wzgledem HRD. Mediana
PFS w catej populacji wyniosta 13,8 miesigca (95% przedziat ufnosci [Cl], 11,5-14,9) z niraparybem w po-
réwnaniu do 8,2 miesigca (95% Cl 7,3-8,5) z placebo (wspotczynnik ryzyka [HR] 0,62; 0,5-0,75; p <0,0001).

Autorzy doszli do wniosku, ze niraparyb znacznie zmniejszyt ryzyko nawrotu choroby lub $mierci, wyka-
zujac znacznie lepszg PFS u pacjentéw z nowo zdiagnozowanym zaawansowanym rakiem jajnika. PFS byt
dtuzszy w przypadku stosowania niraparybu w poréwnaniu z placebo w podgrupie z dodatnim wynikiem
HRD. Nie zidentyfikowano zadnych nowych sygnatéw bezpieczenstwa.

Odkrycia te sugeruja, ze niraparyb nalezy rozwazy¢ jako opcje leczenia pacjentéw z zaawansowanym jajni-
kiem po pomysinym zakoriczeniu chemioterapii pierwszego rzutu.

Miejmy nadzieje, ze w Polsce juz niedtugo bedzie refundacja nowych lekéw i szansa na poprawe przezy¢
dla pacjentek z rakiem jajnika.
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