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INTRODUCCION

e E| retratamiento con esquemas de guimioterapia conteniendo platinos
es usualmente la opcidon terapéutica de eleccidon en las pacientes con
cancer de ovario recurrente sensible al platino. Sin embargo, dada la
toxicidad asociada a los mismos v las frecuentes reacciones de hiper-
sensibilidad, se emplean otras opciones terapéuticas libres de platino,
que permitirian resensibilizar a las pacientes, retrasando el retratamiento
con platinos.

RESULTADOS

e | as caracteristicas basales de los pacientes del estudio OVA-301 tras el
ajuste mediante el MAIC se muestra en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas basales ensayo OVA-301 tras ajuste mediante el MAIC

OVA-301 (n=121) OVA-301 (n=88)
Pacientes parcialmente | Pacientes parcialmente
sensibles a platino
después de ajuste

rabectedina+DLP

CALYPSO (n=161)
Pacientes parcialmente
sensibles a platino
(Carboplatino+DLP)

sensibles a platino antes
de ajuste
rabectedina+DLP

e En ausencia de comparaciones directas entre alternativas terapéuticas,

) e , o ECOGPS =0 67,8% 54,0% 54,0%
el uso de metodologias de analisis comparativos indirectos, como el
' ' ' . . — 0 0 0]
Matched Adjusted Indirect Comparison (MAIC)!, permiten realizar una BB RE=172 32,2% 43,0% 43,0%
comparacion de los resultados de dos terapias reduciendo el sesgo vy Enfermedad medible 96,7% 75,0% 75,0%
los efectos inherentes de confusion asociados al diferente perfil de las NUmero de localizaciones
poblaciones incluidas en los ensayos clinicos. involucradas en 73,3% 16,6% 16,6%
metastasis >1
Tamano tumor> 5cm o o 0
OBJETIVO (Enfermedad de Bulky) 33,8% 18,5% 18,5%
Marcador CA 125 > 2 X
e Realizar una comparacioén exploratoria de la eficacia clinica de ULN (70 U/ml) G2 il izl
dos alt_ernatlvgs para e_l tratamle,nto de pamer_ltes con cancer Ueasleing £ 12 gL 29 59% 25 6% 25 6%
de ovario sensible a platino y recaida temprana (intervalo libre de - o
platino de 6-12 meses): trabectedina y doxorubicina liposomal Ieﬁggiﬂoosf;xm% 56,2% 63,5% 63,5%
p_egllaQa (DLP) frente a carboplatino y DLP en terminos de super- Tratamiento previo con g 000 000,
vivencia global (SG). taxanos e ° ’
Terapia subsecuente
basada en platino 39,7% 43,0% 43,0%
MATERIAL Y METODOS lpost-protocolo)
Intervalo libre de platino
(Segunda recaida 10,6 5,23 5,23

Se realizd un analisis con metodologia MAIC, mediante la seleccion, a
partir de los datos individuales de las pacientes con enfermedad platino

media meses)

sensible y recaida temprana tratadas con trabectedina+DLP en el estudio ~ ® Elanalisis se realizo con el subgrupo de 30 pacientes con trabectedina+DLP

OVA-3012 (n= 88) cuyas caracteristicas basales se equiparaban con los
datos agregados de las pacientes también platino sensibles y con recai-
da temprana del estudio CALYPSO?®** que recibieron carboplatino+DLP.
El ajuste de las muestras seleccionadas se realizO mediante un analisis
de propensiones’, que permite ponderar el peso de cada paciente en
base a la probabilidad inversa de haber sido incluida en el estudio com-
parativo (ver Figura 1).

que recibieron un retratamiento subsiguiente con esquemas basados en
carboplatino y que cumplian los criterios de inclusion del estudio CALYPSO.

En este subgrupo, y una vez mitigados los efectos de sesgo poblacional, la
mediana de SG observada fue 29,6 meses (IC95%: 25,3-40,8) frente a los
23,5 meses (IC95%: 22,2-25,1) para carboplatino+DLP, con HR ajustado
de 0,93 (IC95%: 0,64-1,35; p>0,05) lo que representa un incremento adi-
cional de 6 meses frente a carboplatino+DLP, cumpliéndose la hipdtesis de

no inferioridad. En la Figura 2 se muestran las curvas de SG de los pacien-
tes tratados con trabectedina+DLP que recibieron un retratamiento sulbbsi-
guiente con esquemas basados en carboplatino frente a carboplatino+DLP.

Figura 1. Diagrama de flujo de etapas en metodologia MAIC

Figura 2. Curvas Kaplan Meier de supervivencia global tras ajuste mediante MAIC
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) pare] : y con analisis de propensiones

e |Los resultados de este analisis exploratorio sugieren que trabectedina

e Posteriormente, se recalculo la curva Kaplan-Meier de SG del estudio
OVA-301, la cual se compard con la del estudio CALYPSO, mediante

N° 80

un modelo de regresion de Cox (considerando el brazo de tratamiento
CcOMo unico efecto estadistico), que permitid obtener la estimacion ajus-
tada del Hazard Ratio (HR) entre las curvas para explorar la hipotesis de
no inferioridad entre las alternativas terapeuticas.
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+DLP seguido de quimioterapia con carboplatino es un esquema de
tratamiento eficaz con un impacto positivo sobre la SG en pacientes
con enfermedad sensibles a platino y recaida temprana, cuando se
compara con carboplatino+DLP.

e El estudio INOVATYON, que compara Yondelis+DLP vs carbopla-

tino+DLP en pacientes con recidiva temprana (6-12 meses), permi-
tira comprobar los resultados de este analisis exploratorio.
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