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Puesta en marcha del ensayo clinico TRIFOUR

GEICAM APUESTA POR UNA NUEVA ESTRATEGIA DE TRATAMIENTO
BASADA EN LA INMUNOTERAPIA PARA COMBATIR EL SUBTIPO DE
CANCER DE MAMA TRIPLE NEGATIVO, EL MAS AGRESIVO

e Lo hace con el desarrollo del ensayo clinico TRIFOUR, que evalla la combinacion
del anticuerpo nadunolimab con quimioterapia, que esta obteniendo resultados
positivos en otros canceres como el de pancreas y el de pulmdén de células no
pequefias (no microcitico).

e Lo novedoso del estudio TRIFOUR es que investiga una nueva diana terapéutica
en pacientes con un subtipo agresivo de cancer de mama que apenas dispone de
estrategias de tratamiento mas alla de la quimioterapia.

e El cancer de mama triple negativo expresa mayores niveles de la proteina del
receptor de la interleucina-1 (ILLRAP, por sus siglas en inglés), hacia donde se
dirige la terapia estudiada.

e El estudio TRIFOUR es ademas un ejemplo de investigaciéon traslacional, que
analiza muestras de las pacientes para entender la biologia del tumor y ayudara a
avanzar en el conocimiento del “ecosistema” del cancer de mama triple negativo.

Madrid, XX de marzo de 2022.- El Grupo GEICAM de Investigacion en Cancer de Mama en
colaboracion de la compafiia sueca Cantargia, ha puesto en marcha el ensayo clinico fase Ib/Il
TRIFOUR, que en la fase | se centrara en evaluar la seguridad de la combinacion de nadunolimab
con gemcitabina y carboplatino y en la fase Il, ademas evaluara su eficacia en comparaciéon con
un grupo de control que reciba la misma quimioterapia sola. Se estima que, en el ensayo, que ya
ha comenzado con el proceso de inclusion de pacientes, participaran hasta un total de 113
pacientes en aproximadamente 24 centros de Espafia. Inicialmente, el estudio se centrara en la
seguridad de esta combinacion, aunque también se evaluaran los biomarcadores, y en la fase I,
los primeros signos de eficacia. Se espera que la primera parte se complete en un plazo de 6 a
9 meses.

El cancer de mama triple negativo se define por la ausencia de expresién de receptores
hormonales (estrégenos y progesterona) y de sobreexpresion de la proteina HER2. “Globalmente
hablando, el cancer de mama triple negativo se considera mas agresivo que otros subtipos de
cancer de mama y se asocia a un peor prondstico, por lo tanto, la busqueda de nuevas dianas
terapéuticas y el desarrollo de nuevos farmacos o combinaciones son clave para impactar
favorablemente en la supervivencia y mejorar la calidad de vida de las pacientes”, afirma una de
las coordinadoras médicas del estudio, la doctora Sara Lépez-Tarruella, del Servicio de
Oncologia Médica del Hospital General Universitario Gregorio Marafién de Madrid, miembro de
la Junta Directiva de GEICAM y coordinadora de su grupo de trabajo de enfermedad triple
negativa.

Ya existe evidencia cientifica que demuestra que este subtipo de tumor puede responder a la
inmunoterapia en combinacién con quimioterapia, con tasas de respuesta y un impacto en la
supervivencia relevantes, segln la doctora Marta Santisteban, también coordinadora médica
del estudio TRIFOUR, responsable del Area de Cancer de Mama de la Clinica Universidad de
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Navarra y miembro de la Junta Directiva de GEICAM. En concreto, la combinacién del anticuerpo
nadunolimab con quimioterapia de combinacidbn con agentes de platino esti obteniendo
resultados positivos en ensayos clinicos mas avanzados en cancer de pancreas y cancer de
pulmén no microcitico (de células no pequefias). Destaca el novedoso enfoque de la
investigacion, que consiste en la utilizacién de la molécula nadunolimab, que va dirigida a una
proteina asociada al receptor de la interleucina-1 (ILLRAP, por sus siglas en inglés), expresada
en niveles mas altos en el subtipo tumoral triple negativo y en las células del estroma (el tejido
gue rodea al tumor), con intencién de frenar la progresién tumoral.

“Basandonos en la actividad observada en estudios preclinicos en modelos animales y en los
ensayos clinicos en pacientes con cancer de pancreas o de pulmén no microcitico, parece
interesante evaluar el papel de esta sinergia terapéutica en pacientes con cancer de mama triple
negativo avanzado, por la actividad de la quimioterapia basada en platinos y la mayor expresion
de IL1RAP en este subtipo de cancer de mama”, indica la doctora Lopez-Tarruella. El régimen
de quimioterapia administrado en el estudio TRIFOUR, gemcitabina/carboplatino, constituye una
combinacién atractiva para el tratamiento de pacientes con cancer de mama triple negativo
metastasico, tal como recogen las versiones mas recientes de las guias de practica clinica
internacionales, subraya esta experta.

“El cancer de mama triple negativo — sefiala la doctora Lopez-Tarruella - es heterogéneo, y es
necesario avanzar en el conocimiento de la biologia de las diferentes entidades que se incluyen
dentro de esta amplia denominacion para ser capaces de disefar estrategias de tratamiento
individualizadas y eficaces”. De aqui la importancia del estudio TRIFOUR, ejemplo de
investigacion traslacional. Precisamente, uno de los valores de esta investigacion es que,
ademas del ensayo clinico, se estan analizando las muestras de las pacientes con el fin de
entender como funciona la molécula y encontrar biomarcadores, ya sea en plasma como en tejido
tumoral, que ayuden a determinar qué pacientes van a responder mejor al tratamiento, explica
Maria Mufioz Caffarel, investigadora del Instituto de Investigacién Sanitaria Biodonostia y
también coordinadora del estudio. “Los resultados pueden ser relevantes para otros ensayos
clinicos en los que se esté probando el mismo farmaco, y nos van a permitir avanzar en el
conocimiento del ecosistema del cancer de mama triple negativo’.

Grupo GEICAM de Investigacion en Cancer de Mama

GEICAM es el grupo lider en investigacién en cancer de mama en Espafa, y cuenta en la
actualidad con un reconocido prestigio a nivel internacional. Actualmente esta constituido por
mas de 880 expertos, que trabajan en 200 centros de toda Espafa. Entre sus principales
objetivos esta promover la investigacion, clinica, epidemiolégica y traslacional, la formacion
médica continuada, y la divulgacion para facilitar la informacion a las afectadas acerca de los
tratamientos y sus efectos secundarios, para promover asi su participacion en ensayos clinicos.
Desde su constitucion en 1995 hasta el momento GEICAM ha realizado més de cien estudios en
los que han participado mas de 65.000 mujeres y hombres.

Para més informacion, puedes visitar la pagina oficial www.geicam.org o seguirnos en Twitter
@GEICAM, @GeicaMujer en Facebook.com/GEICAM y en Instagram/@GEICAM_.
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