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RESUMEN

Objetivos: Evaluar la efectividad y seguridad de panitumumab en
los pacientes con cancer colorrectal metastasico y comparar los
resultados obtenidos con los publicados en los ensayos clinicos.
Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo de los
pacientes con cancer colorrectal metastasico en tratamiento
con panitumumab desde junio de 2010 hasta septiembre de
2017. Se recogieron de la historia clinica informatizada datos
demogréficos, clinicos y terapéuticos. Las variables principales
de efectividad fueron: supervivencia libre de progresion, super-
vivencia global y tipo de respuesta al tratamiento. Los efectos
adversos presentados y su gravedad establecieron el perfil de
seguridad al mismo.

Resultados: Se incluyeron 85 pacientes, 60 varones. La tasa
de respuesta global fue de 17,8%, de las cuales el 15,3%
fueron respuestas parciales. El 14% presentaron estabiliza-
ciéon de la enfermedad y el 51,8% progresién de la misma.
La mediana de supervivencia libre de progresion fue de 6
meses (IC 95% 4,7-6,2). El tratamiento fue, en general, bien
tolerado. La toxicidad mas frecuente fue la cutdnea, afec-
tando al 82,4% de los pacientes.

Conclusiones: Panitumumab constituye una terapia con una
efectividad y tolerabilidad aceptable en el tratamiento del
CCRm en la poblaciéon KRAS WT. La combinacion del far-
maco con esquemas de quimioterapia produce una mejora
significativa en la supervivencia libre de progresion.
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Effectiveness and safety of panitumumab for
metastatic colorectal cancer treatment

rred in 14% and disease progression in
51.8%. Median progression-free survi-
val was 6 months (95% Cl| 4.7-6.2).

SUMMARY

Objectives: To evaluate the effective-
ness and safety of panitumumab in pa-
tients with metastatic colorectal cancer
and to compare the results obtained
with those published in clinical trials.
Material and methods: Retrospective
observational study of patients with
metastatic colorectal cancer treated
with panitumumab from June 2010 to
September 2017. Demographic, clini-

cal and therapeutic data were collec-
ted from the computerised clinical his-
tory. The main effectiveness endpoints
were: progression-free survival, overall
survival and type of response to treat-
ment. Adverse events and their severity
established the safety profile.

Results: 85 patients, 60 males, were in-
cluded. The overall response rate was
17.8%, of which 15.3% were partial
responses. Disease stabilisation occu-

Treatment was generally well tolera-
ted. The most frequent toxicity was
skin toxicity, affecting 82.4% of pa-
tients.

Conclusions: Panitumumab is a the-
rapy with acceptable effectiveness and
tolerability in treatment of mRCC in
KRAS WT population. The combina-
tion of the drug with chemotherapy
regimens produces a significant impro-
vement in progression-free survival.

Key words: Colorectal cancer, panitumumab, progression-free survival.
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INTRODUCCION

El cancer colorrectal (CCR) es el segundo cancer mas fre-
cuente en el mundo, con aproximadamente 1 millén de
nuevos casos diagnosticados al ano. En Espafia, es el cancer
con mayor incidencia, estimada en 32.240 pacientes al afo,
y el segundo cancer en mortalidad, siendo responsable de
14.700 fallecimientos al afo.

Aproximadamente, el 30% de los pacientes con CCR
presentan enfermedad metastasica al diagnoéstico y alrede-
dor del 50% de los pacientes con enfermedad localizada
desarrollardn metastasis durante la evolucion de la enfer-
medad’.

El tratamiento del cancer colorrectal metastasico (CCRm)
ha ido evolucionando a lo largo de los afios. La terapia an-
tineoplasica de esta enfermedad comenzé con el desarrollo
del 5-fluorouracilo (5-FU) en 1957. Veinte afios mas tarde,
se observé la potenciacion de su actividad al administrarse
junto con leucovorin (5-FU/LV). En el afio 2000, se introdu-
cen irinotecan y oxaliplatino, usados en combinacién con
5-FU/LV. En los ultimos afios se han incluido en el trata-
miento agentes bioldgicos dirigidos: anti- VEGF (bevacizu-
mab, aflibercept, ramucirumab), anti-EGFR (cetuximab,
panitumumab), inhibidores multiquinasa (regorafenib) y tri-
fluridina/tipiracil'2.

En el manejo del CCRm se deben tener en cuenta diver-
sos factores, como son las caracteristicas del paciente (estado
general y enfermedades concomitantes), caracterizaciéon mo-
lecular del tumor y el perfil de toxicidad del tratamiento.

Panitumumab es un anticuerpo monoclonal Ig G2 com-
pletamente humano, cuya diana es el receptor del factor de
crecimiento epidérmico (EGFR). El EGFR es una glicoproteina
transmembrana que se encuentra sobreexpresada en mas
del 80% de los tumores metastasicos. Cuando el factor de
crecimiento epidérmico se une al EGFR, activa multiples cas-
cadas de sefalizacion intracelular, incluyendo las vias
RAS/RAF/MAPK y PI3K. Esto se traduce en un aumento de
la proliferacion celular, diferenciacion, angiogénesis, metas-
tasis y disminucion de la apoptosis. La via EGFR juega un
papel critico en la carcinogénesis, por lo tanto, el bloqueo
de esta via es una estrategia terapéutica interesante.

Panitumumab se une al dominio extracelular de EGFR,
bloqueando el sitio de unién del ligando a su receptor. De
esta forma, impide la dimerizacién del mismo y la fosforila-
cion de la proteina tirosina quinasa del receptors.

La presencia de mutaciones en la familia de genes RAS
(KRAS y NRAS) producen una activacién constitutiva de la
cascada de senalizacion, independientemente de la unién
del ligando (EGF) a su receptor4>. Actualmente, la determi-
nacion del estado de mutacion RAS es un requisito para
considerar la inclusién de estos farmacos como parte del
tratamiento antineoplasico®’.

La “Food and Drug Administration” (FDA) aprobd en sep-
tiembre de 2006 el uso de panitumumab en monoterapia
para el tratamiento de CCRm en progresion tras la adminis-
tracion de regimenes de quimioterapia con fluoropirimidina,
oxaliplatino y/o irinotecan®. En diciembre de 2007, la “Euro-
pean Medicines Agency” (EMA) realizé una autorizaciéon de
comercializacion condicional para la misma indicacion®. En
septiembre de 2011, se amplié su autorizacion, estando ac-
tualmente indicado para el tratamiento de pacientes adultos
con CCRm, RAS WT (“wild type” o estado nativo), en pri-
mera linea (en combinacién con FOLFOX), en segunda linea
(junto a FOLFIRI), o bien en monoterapia.

El objetivo principal del estudio es evaluar la efectividad
y seguridad de panitumumab en los pacientes con CCRm.

Los objetivos secundarios son: comparar la efectividad
observada en la practica clinica con la eficacia obtenida en
los ensayos clinicos publicados, asi como comparar el perfil
de seguridad del farmaco.

MATERIAL Y METODOS

Es un estudio observacional, de seguimiento retrospectivo,
unicéntrico, disefado para determinar el beneficio clinico
de panitumumab en los pacientes con CCRm, tratados en
monoterapia o en combinacién con esquemas de quimio-
terapia.

Para la realizacion del estudio se han cumplido las nor-
mas éticas del Comité de Investigacion y de la Declaracion
de Helsinki de 1975. El estudio obtuvo el dictamen favora-
ble del Comité Etico de Investigacion Clinica del hospital y
de la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos sani-
tarios para su realizacion.

La fuente principal de informacion para la obtencion de
datos analiticos, clinicos, histolégicos y farmacoldgicos fue
la Historia Clinica Informatizada del Hospital. Como fuente
secundaria se utilizd el programa FarHo®, en el que se de-
talla el historial farmacolégico de cada paciente.

En el estudio se incluyeron pacientes de cualquier sexo
y raza, mayores de 18 afios, con diagndstico confirmado de
adenocarcinoma de colon y/o recto, estadio IV (M1a o M1b)
confirmado segun el sistema de estadificacion TNM (T:
tumor; N: ganglios: M: metastasis), ECOG PS (Eastern Coo-
perative Oncology Group) 0-2 al inicio del tratamiento, de-
terminacion y confirmacion de RAS WT, pacientes tratados
con panitumumab en cualquier linea de tratamiento desde
junio de 2010 hasta septiembre de 2017.

La respuesta al tratamiento fue evaluada mediante téc-
nicas de imagen (principalmente TAC: tomografia axial
computerizada). Para su evaluacion se emplearon los crite-
rios RECIST™. Segun los mismos, se definieron: respuesta
completa (RC: desaparicion de todas las lesiones), respuesta
parcial (RP: la suma del didmetro maximo de todas las lesio-
nes disminuyé =30% y no hubo nuevas lesiones), enferme-
dad estable (EE: la suma de las lesiones disminuyé <30%,
ausencia de progresion de las lesiones existentes y no hubo
lesiones de nueva aparicion), enfermedad en progresion (EP:
la suma del didmetro maximo de las lesiones aumentd
>20% o aparicion de una nueva lesion), respuesta no eva-
luable (NE: no se dispuso de criterios suficientes para la eva-
luacion de la respuesta al tratamiento).

Otras variables de eficacia recogidas fueron: tasa de res-
puesta global (TRG: porcentaje de pacientes que experimen-
taron regresion tumoral tras el tratamiento) supervivencia
global (SG: tiempo trascurrido entre el inicio del tratamiento
y la muerte), supervivencia libre de progresion (SLP: tiempo
entre el inicio del tratamiento y la progresion de la enfer-
medad), tiempo hasta primera respuesta (tiempo entre el
inicio del tratamiento y la primera respuesta), duracion de
la respuesta (tiempo entre la primera respuesta obtenida
hasta la progresién de la enfermedad).

La toxicidad fue clasificada segun los criterios de Insti-
tuto Nacional del Cancer (NCI): CTCAE (Common Termino-
logy Criteria for Adverse Events) version 5.0'". Se recogi¢ la
informacion de la entrevista clinica del paciente en la con-
sulta y los resultados analiticos realizados durante el trata-
miento.
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El tratamiento estadistico de los datos se realizé con el
programa IBM SPSS Statistics® version 25. Los andlisis des-
criptivos se realizaron calculando las medidas de tendencia
central y dispersion de las variables cuantitativas y las fre-
cuencias para las variables cualitativas. Las medianas de SLP
y SG se calcularon mediante el analisis de supervivencia de
Kaplan-Meier. El test de Breslow se utilizd para la compara-
cion de las curvas y el modelo de regresion de Cox para la
obtencién de los hazard ratios (HR) junto con los intervalos
de confianza (IC). El nivel de confianza fijado en las compa-
raciones fue del 95%, aceptandose como significativas las
diferencias encontradas para valores p<0,05.

RESULTADOS

Un total de 85 pacientes fueron incluidos en el estudio, el
71% (n=60) eran varones. La media de edad al diagnéstico
de los pacientes estudiados fue de 62 afios (DE=10, rango
31-88).

Un 20% (n=17) de los pacientes tenia antecedentes fa-
miliares (padres, abuelos y/o hermanos) de CCR. El 14%
(n=12) presentaban antecedentes personales de cancer en
otras localizaciones.

En cuanto al diagnéstico del tumor primario: 55% (n=47)
cancer de colon, 32% (n=27) cancer de rectoy el 13% (n=11)
cancer colorrectal.

Respecto a los signos y sintomas presentados al diag-
nostico: 43% (n=37) alteracion del ritmo intestinal (diarreas
y/o estrefiimiento), 41% (n=35) rectorragia, 38% (n= 32)
disminucion de peso, 18% (n=15) astenia, 13% (n=11) te-
nesmo, 13% (n=11) anemia (hemoglobina <10 g/dL), 11%
(n=9) dolor epigastrico, 7% (n=6) vomitos y/o naduseas y 6%
(n=5) hiporexia. Seis pacientes fueron diagnosticados gra-
cias al programa de cribado de cancer colorrectal, mediante
la realizacion del test de sangre oculta en heces y posterior
estudio mediante colonoscopia.

El estadio de la enfermedad al diagndstico se determiné
mediante el sistema TNM. El 62% (n=53) de los pacientes
fueron diagnosticados en estadio IV, el 33% (n=28) estadio
'y el 5% (n=4) estadio Il.

Los pacientes diagnosticados en estadios no avanzados
de la enfermedad (estadios Il y lll) sufrieron recidiva de la
misma, pasando a estadio IV. La mediana de tiempo entre
el diagnéstico primario y la recidiva de la enfermedad fue
de 21 meses (RIC=11,2-35,5 meses).

Las caracteristicas demograficas y clinicas de los pacien-
tes evaluados se detallan en la tabla 1.

EI ECOG PS de los pacientes al inicio de panitumumab fue
de 1 en 56 pacientes (66%) y de 2 en 29 pacientes (34%).

El 85% (n=72) de los pacientes presentaban metastasis
en una (44%, n=37) o dos localizaciones (41%, n=35),
mientras que el resto (15%, n=13) tenfan metastasis en tres
localizaciones diferentes.

La localizacion de las metéstasis fue: 74% (n=63) hepa-
tica, 40% (n=34) pulmonar, 31% (n=26) ganglionar y el
resto otras localizaciones (15% peritoneal, 8% 06sea, 3%
cerebral y 2% esplénica).

La resecabilidad de dichas metastasis fue posible en 12
pacientes (14%), todas ellas de localizacion hepatica. El tra-
tamiento de las metastasis hepaticas a nivel local fue: cuatro
pacientes quimioembolizacion hepdética y dos pacientes
ablacion por radiofrecuencia.

Panitumumab se utilizé en distintos esquemas de trata-
miento:

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

N | neo)

Sexo
Hombres 60 (71%)
Mujeres 25 (29%)

Edad al diagnéstico (aios)

Media 62
Desviacion estandar 10,56
Minimo-maximo 31-81

Antecedentes personales de cancer
Si 12 (14%)
No 73 (86%)

Diagnéstico de tumor primario

Colon 47 (55%)

Recto 27 (32%)

Colon + recto 11 (13%)
Localizacion colon

Ciego 5(9%)

Ascendente 3 (5%)

Trasverso 10 (17 %)

Descendente 2 (3%)

Sigma 38 (66%)
Localizacion recto

Superior 16 (42%)

Medio 14 (37 %)

Inferior 8 (21%)
Estadio al diagnéstico

Estadio Il 4 (5%)

Estadio Il 28 (33%)

Estadio IV 53 (62%)
ECOG PS al inicio del tratamiento

ECOG PS 1 56 (66%)

ECOG PS 2 29 (34%)

e FOLFOX (5-fluorouracilo 400 mg/m2 en bolus dias 1y
2 + 5-fluorouracilo 600 mg/m2 en 22 horas dias 1y 2 + leu-
covorin 200 mg/m? dias 1y 2 + oxaliplatino 85 mg/m? dia
1) + panitumumab 6 mg/kg cada 14 dias

e FOLFIRI (5-fluorouracilo 400 mg/m? en bolus dias 1y
2 + 5-fluorouracilo 600 mg/m? en 22 horas dias 1y 2 + leu-
covorin 200 mg/m? dfas 1y 2 + irinotecan 180 mg/m? dia
1) + panitumumab 6 mg/kg cada 14 dias.
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Figura 1. Linea de tratamiento segin el esquema utilizado
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las cuales el 15,3% (n=13)
fueron respuestas parciales.
El 14% (n=12) presentaron
estabilizacion de la enferme-
dad y el 51,8% (n=44) pro-
gresion de la misma.

A continuacion, se de-
tallan los tipos de respuesta
obtenidas en funcion del
esquema de tratamiento
utilizado (tabla 2).
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e [rinotecdn 180 mg/m?2 + panitumumab 6 mg/kg cada
14 dias.

e Panitumumab monoterapia: 6 mg/kg cada 14 dias, o
bien, 9 mg/kg cada 21 dias.

La distribucion de los pacientes segin el esquema de
tratamiento utilizado fue: FOLFOX + panitumumab 26%
(n=22), FOLFIRI + panitumumab 14% (n=12), irinotecan +
panitumumab 25% (n=21) y panitumumab en monoterapia
35% (n=30).

El 95,5% y 83,4% de los pacientes que recibieron el es-
quema FOLFOX + panitumumab y FOLFIRI + panitumumab
respectivamente tenian ECOG PS 1. En el caso de irinotecan
+ panitumumab y panitumumab en monoterapia el 57,1%
y 56,6% respectivamente tenian ECOG PS 2.

Panitumumab fue administrado como tratamiento de
primera linea en el 30% de los pacientes (n=25), segunda
linea en el 28% (n=24), tercera linea 26% (n=22), cuarta
Iinea 13% (n=11), quinta linea 2% (n=2) y sexta linea 1%
(n=1). Enla figura 1 se detalla la linea en la que fue utilizado
el fArmaco con cada esquema de tratamiento.

Los pacientes recibieron una mediana de 8 ciclos (RIC=
4-12 ciclos). La mediana de tiempo en tratamiento con pa-
nitumumab fue de 4 meses (RIC=1-6 meses).

El tratamiento finalizé por diversas causas: progresion
de la enfermedad (61%, n=52), fin de ciclos previstos (10%,
n=8), exitus (8%, n=7), decision del paciente (2%, n=2),
reaccion de hipersensibilidad (1%, n=1) y toxicidad del far-
maco (1%, n=1).

IRINOTECAN
4 [Js5 M6

reseccién quirdrgica de las
metastasis hepaticas, gracias
a la reduccion del tamafo
de las mismas (tratamiento
de conversién). Tras la cirugia, continuaron con el mismo es-
quema de tratamiento, obteniéndose para cada uno de ellos
los siguientes tipos de respuesta: enfermedad en progresion
(tras 12 ciclos), respuesta completa (tras 6 ciclos) y respuesta
no evaluable (3 ciclos recibidos).

La mediana de tiempo hasta alcanzar la primera res-
puesta fue de 11 semanas (RIC=9-13 semanas). La mediana
de duracion de la respuesta al tratamiento fue de 13 sema-
nas (RIC=0-28 semanas).

La progresion de la enfermedad se produjo en el 68%
(n=58) de los pacientes. La mediana de SLP fue de 6 meses
(IC 95% 4,7-6,2). Los pacientes que recibieron FOLFOX +
panitumumab obtuvieron una mediana de SLP de 23 meses
(IC 95% 5,2-40,7), con FOLFIRI + panitumumab no se al-
canzo la mediana, con irinotecan + panitumumab 5 meses
(IC 95% 3-6,9) y panitumumab en monoterapia 3 meses
(IC 95% 1,7-4,2).

El 60% (n=51) de los pacientes incluidos en el estudio
fallecieron. La mediana de SG fue de 11 meses (IC 95% 7,1-
14,8). Para cada esquema de tratamiento las medianas de
supervivencia global fueron: FOLFOX + panitumumab y
FOLFIRI + panitumumab no se alcanzaron las medianas de
SG, irinotecan + panitumumab 7 meses (IC 95% 2,2-11,7
meses) y panitumumab en monoterapia 8 meses (IC 95%
3,6-12,3 meses).

Estos datos de SLPy SG se pueden observar en las curvas
de supervivencia Kaplan Meier a nivel global (figura 2) y en
funcion del esquema de tratamiento recibido (figura 3).

MONOTERAPIA

Tabla 2. Tipo de respuesta obtenida segiin el esquema de tratamiento utilizado

Tipo de respuesta mm IRINOTECAN MONOTERAPIA “
RC 1* 1 0 0 2

RP 6 3
EE 4 2
EP 10* 4
NE 1= 2

1 3 13
3 3 12
11 19 44
6 5 14**

RC: respuesta completa; RP: respuesta parcial; EE: enfermedad estable; EP: enfermedad en progresiéon; NE: no evaluable;
*: pacientes con tratamiento de conversion; **: han recibido 1-3 ciclos panitumumab.
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El test de Breslow, utilizado

Figura 2. Curvas de supervivencia: (A) Supervivencia libre de progresion y (B) Supervivencia global
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. tv] [}
p=0,04), FOLFOX vs panitumu- § 04 § 04
mab en monoterapia (x?>=11,6; -2 -2
p=0,001) y FOLFIRI vs panitu- & g
mumab en monoterapia (x’=8,02; @& 0.2 a 02
p=0,005). En SG las diferencias
se observaron entre: FOLFOX vs 0,0 0,0
irinotecan (x?=6,33; p=0,012
(X 23 P=5, ) 0 10 20 30 40 50 60 0 10 20 30 40 50

FOLFOX vs panitumumab en
monoterapia (x>=6,75; p=0,009),
FOLFIRI vs irinotecan (x?=3,96;
p=0,047) y FOLFIRI vs panitumu-

Tiempo (meses)

Tiempo (meses)

Figura 3. Curvas de supervivencia:(A) Supervivencia libre de progresion y (B) Supervivencia global

mab en monoterapia (x?=4,04;
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0,17 (IC 95% 0,058-0,53).

En cuanto a la SG, las varia- 0,0 0,0
bles que influyeron significati-
vamente en la misma fueron: 0 10 20 30 40 50 60 0 10 20 30 40 50

ECOG PS al inicio del trata-
miento de 1y 2 con medianas
de 16 y 5 meses respectivamente (p=0,03), HR 2,18 (IC
95% 1,08-4,42); no alcanzada la mediana y 7 meses en pa-
cientes con reseccidon o no de metastasis hepaticas respec-
tivamente (p=0,014), HR 0,16 (IC 95% 0,04-0,691).

Las toxicidades fueron en general leves y bien controladas.
La tabla 3 muestra la incidencia y el grado de las mismas.

El 82,4% (n=70) de los pacientes presentaron toxicidad
cutanea, siendo ésta la mas frecuente. El rash fue la reac-
cion adversa de mayor incidencia (n=65, 76,5%). El 61%
de los pacientes que presentaron esta reaccion cutanea pre-
cisaron tratamiento basado en doxiciclina y pliazon® (n=24,
37%), a estos agentes se les afladié un corticosteroide t6-
pico en un 18% de los pacientes. En cuatro pacientes (6%)
fue necesario el uso de corticosteroides via oral debido a la
mayor gravedad del rash. Un paciente suspendié el trata-
miento debido a la toxicodermia por panitumumab.

Debido a la toxicidad, la dosis del farmaco se redujo en 13
pacientes (15%), siendo el porcentaje medio de reduccion de
dosis de 18,8% (DE=7,9, rango 10-40). Se produjeron retrasos
en la administracion de algun ciclo en el 32% (n=27) de los
pacientes. El nimero medio de ciclos retrasados fue de 1,6 ci-
clos (DE=0,88, rango 1-4). Durante el tratamiento con el far-
maco un 29,4% (n=25) de los pacientes requirieron ser
atendidos en urgencias o precisaron ingreso hospitalario.

Tiempo (meses)

Tiempo (meses)

DISCUSION
Las caracteristicas demogréficas de los pacientes y la rela-
cion de la localizacion tumoral colon/recto fueron similares
a las referidas en otros estudios publicados'>'4, y se encuen-
tran en consonancia con la epidemiologia propia de la en-
fermedad?.

La tasa de respuesta global del estudio fue inferior a las
de los ensayos PRIME'2 (55%) y PICCOLO' (34%), sin em-
bargo, fue similar a la obtenida en el ensayo de Amado et
al.’® (17%). En el caso del estudio PICCOLO esta diferencia
puede ser debida a las distintas caracteristicas de los pa-
cientes en cuanto al ECOG PS y a las lineas previas recibi-
das.

La mediana de SLP del estudio para el esquema FOLFOX
fue muy superior, 23 meses, al compararlo con los 9,6
meses del estudio PRIME'2. En el estudio de Peeters' la me-
diana obtenida fue de 5,9 meses, dato muy similar a los 6
meses obtenidos en este estudio de mediana de SLP a nivel
global. Con el esquema irinotecan + panitumumab la me-
diana fue 5 meses, muy similar a la del estudio PICCOLO™
(5,7 meses). Panitumumab en monoterapia obtuvo una me-
diana de 3 meses, siendo esta la mas baja de las obtenidas,
dato que coincide con la obtenida en el estudio de Amado
et al.’3 (12,3 semanas).
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Tabla 3. Frecuencia y gravedad de efectos adversos

Efecto adverso

En las curvas de supervivencia (SLP y SG) obtenidas para
cada esquema de tratamiento se observaron dos grupos di-
ferenciados: por un lado, los esquemas FOLFOX y FOLFIRI y
por otro lado irinotecan y panitumumab en monoterapia.
El meta-analisis realizado por Ruo-feng Liang et al.'® con-
cluye también que la adicion de panitumumab a esquemas
de quimioterapia mejora significativamente la SLP y que ésta
varia en funcién del esquema utilizado.

La principal limitacion de este estudio es su disefio retros-
pectivo, lo que puede introducir sesgos de informacién. Los
datos retrospectivos estdn a menudo incompletos y hacen mas
compleja la evaluacion del curso clinico de los pacientes.

El estudio aporta datos sobre el uso de panitumumab
en la practica clinica real, o que resulta esencial para poder
comparar y seleccionar la combinacién del farmaco mas
efectiva, con la finalidad de alcanzar el maximo beneficio
clinico en los pacientes.

CONCLUSIONES

Panitumumab constituye una terapia con una efectividad
aceptable en el tratamiento del CCRm en la poblacién KRAS
WT, utilizado en primera o segunda linea en combinacion
con quimioterapia y en monoterapia en los casos refracta-
rios a la misma. La combinacién del farmaco con esquemas
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de quimioterapia, FOLFOX y FOLFIRI, produce una mejora
significativa en la SLP de los pacientes frente a esquemas
menos agresivos, como irinotecan o el uso del farmaco
como agente Unico que producen un beneficio mas dis-
creto.

En cuanto al perfil de seguridad de panitumumab, es
un farmaco que presenta, en general, una buena tolerancia.
La toxicidad mas frecuente, caracteristica de la familia de
inhibidores del EGFR, es la dermatolégica. Los efectos ad-
versos cutaneos presentan una elevada incidencia y supo-
nen importantes consecuencias en la salud psicosocial y
fisica de los pacientes.

Las futuras directrices del tratamiento del CCRm debe-
ran establecer una secuencia éptima del uso de las terapias
disponibles con la finalidad de alcanzar el mayor beneficio
clinico en los pacientes.

Conflicto de intereses: Los autores declaran no tener con-
flicto de intereses.
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