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Efectividad y seguridad del uso en
segunda linea de brentuximab vedotina
en paciente con linfoma de Hodgkin
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RESUMEN

El linfoma de Hodgkin es una enfermedad hematolégica Presentamos el caso de un varén 27 afos en tratamiento

CON NUMerosos esquemas terapéuticos que prolongan la su-
pervivencia de los pacientes. Sin embargo, la toxicidad car-
diaca presente en algunos de estos esquemas, imposibilitan
su uso en determinados pacientes.

con brentuximab vedotina en monoterapia tras cardiotoxi-
cidad inducida por el esquema ABVD. Se muestran los re-
sultados de efectividad tras la prueba de imagen PEC-TAC
y el perfil de seguridad en el paciente.
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Effectiveness and safety of the second-line use of brentuximab

We present the case of a 27-year-old
in treatment with brentuximab vedotin

vedotin in a patient with Hodgkin's lymphoma

monotherapy after cardiotoxicity indu-

SUMMARY

Hodgkin lymphoma is a hematologi-
cal disease with numerous therapeu-
tic regimens that prolong the survival

of patients. However, the cardiac toxi-
city present in some of these schemes
makes their use impossible in certain
patients.

ced by the ABVD scheme. The effecti-
veness results after the PEC-CT imaging
test and the safety profile in the patient
are shown.
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INTRODUCCION

Los pacientes con linfoma de Hodgkin (LH) en estadio tem-
prano (estadio | a Il) tienen una alta probabilidad de lograr
una remision completa a largo plazo. La seleccién del trata-
miento se basa segun el prondstico de la enfermedad, pu-
diendo clasificarse en LH de "pronéstico favorable" o
"pronéstico desfavorable".

La terapia empleada para pacientes con LH estadio I-Il con
pronostico desfavorable, se basa en la combinacion de quimio-
terapia mas radioterapia, pudiendo emplear quimioterapia sola
en pacientes con enfermedad no voluminosa. El esquema
ABVD, a dia de hoy sigue siendo el gold standard para esta
patologia. Otros posibles esquemas disponibles para la se-
gunda linea son los esquemas COPP, BEACOPP y STANFORD'.

Sin embargo, los efectos cardiotoxicos de dichos esque-
mas terapéuticos, suponen un contratiempo desde un
punto de vista terapéutico, afectando a la supervivencia de
estos pacientes a corto plazo.

Brentuximab vedotina (BV) podria emplearse como po-
sible alternativa terapéutica en pacientes que presenten in-

tolerancia o contraindicacion a los esquemas quimioterapi-
cos mas frecuentemente empleados para la segunda linea
de LH.

BV es un anticuerpo conjugado que actua directamente
frente a las células tumorales que expresan CD30. Esta com-
puesto por un anticuerpo monoclonal unido de forma co-
valente al farmaco antineopldsico monometilauristatina E2.

En 2012, tanto la Agencia Europea del Medicamento
como posteriormente la Agencia Espafola del Medica-
mento y Productos Sanitarios, aprobo el tratamiento para
el linfoma de Hodgkin (LH) bajo las siguientes indicacio-
nes3:

Pacientes adultos con LH CD30+ en estadio IV sin tra-
tamiento previo en combinacién con doxorrubicina, vinblas-
tina y dacarbacina (AVD); pacientes con mayor riesgo de
recaida o progresiéon después de un trasplante autélogo de
células madre (TACM) y en pacientes en recaida o refractario
después de TACM o después de al menos dos tratamientos
previos cuando el trasplante autélogo de células madre o la
poliquimioterapia no es una opcién terapéutica.
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Actualmente, existe poca evidencia disponible sobre el
uso de BV en monoterapia en este contexto de segunda
linea con intolerancia o contraindicacion a esquemas tera-
péuticos convencionales previos. La mayoria de estudios son
estudios fase I-ll, sin grupo control y con la combinacién de
BV con otros esquemas quimioterapicos.

El objetivo de nuestro caso es evidenciar los resultados
de eficacia y seguridad de un paciente en tratamiento con
BV para la segunda linea del LH.

DESCRIPCION DEL CASO
Paciente varén de 27 anos, diagnosticado a finales del 2020
de LH clasico tipo esclerosis nodular con CD30+, tras biop-
siar una muestra patolégica detectada en prueba de imagen
previa donde se mostraban afectacion ganglionar de multi-
ples areas en mediastino.

Una vez realizada la evaluacion del estadiaje, se inicia tra-
tamiento con esquema terapéutico ABVD. Tras un primer
ciclo sin incidencias, y posterior administracion del dia 1 del
segundo ciclo, el paciente comienza con un cuadro de fibri-
lacién auricular (FA), resuelto con una cardioversion eléctrica
tras fracaso farmacoldgica previo. En posterior ecocardio-
grama se detecta una disminucion de la fraccion de eyeccién
confirmandose cardiotoxicidad relacionada con el esquema
terapéutico.

Tras evaluacion de las posibles alternativas, valorando la
cardiotoxicidad de cada esquema, el paciente comienza es-
guema en segunda linea con BV a 1,8 mg/kg cada 3 sema-
nas por 6 ciclos.

Durante los primeros 2 ciclos, se evalud estrechamente
la estabilidad clinica del paciente, valorando posibles into-
lerancias al tratamiento y necesidad de soporte con factor
estimulante de colonias de granulocitos. Tras dos ciclos sin
incidencias y con buena tolerancia, salvo un pico febril au-
tolimitado, se administré los ciclos 3°y 4°, sin notificar inci-
dencias cardiacas ni hematoldgicas.

Tras la administracion del 4° ciclo, se realiza un PET-TAC
para la valoracion de la efectividad, objetivdandose una muy
buena respuesta parcial, con una disminucion significativa
de las adenopatias previas respecto al TAC basal y sin au-
mento patoldgico del metabolismo.

Cabe destacar que durante los 6 ciclos programados no
hubo notificacion de reacciones adversas medicamentosas
de grado 3-4.

A raiz de la respuesta obtenida, se decidié ampliar el nd-
mero de ciclos a 8 para consolidar los resultados.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

Los ensayos clinicos disponibles para evaluar la efectividad
de BV en contexto de primera linea, refractarios o por toxi-
cidad a una primera linea, son escasos y de baja validez
tanto interna como externa.

El estudio de Friedberg et al., ensayo clinico pivotal fase |,
no aleatorizado, abierto y sin grupo control, donde se evalta
la eficacia y seguridad del uso en primera linea de BV junto
dacarbarzina (n=22) o bendamustina (n=20) en pacientes con
LH mayores de 60 afios, mostro tasas de respuesta objetiva
(TRO) del 100% vy los resultados de respuesta completa (RC)

fueron del 62% y 80% respectivamente. Con respecto a la
variable SLP, la mediana obtenida en los pacientes en trata-
miento junto dacarbazina fue de 17,9 meses, sin alcanzarse
la mediana en los pacientes en tratamiento junto con benda-
mustina. Del mismo modo, no se alcanzé la mediana de la va-
riable SG en ninguno de los dos grupos*.

En el estudio de Forero-Torres et al., ensayo fase Il sin
grupo control, se evaluo el uso de BV en monoterapia para
la primera linea del LH en 27 pacientes sin tratamiento pre-
vio y no candidatos a recibir tratamiento con quimioterapia,
siendo un tercio de los motivos la presencia de patologias
cardfacas previas. Los resultados en dicho estudio mostraron
tasas de RC del 73% y una mediana de SLP de 10,5 meses®.

En el estudio fase I-Il, publicado por Garcia-Sanz et al.,
se valoro la eficacia y seguridad de BV junto al esquema te-
rapéutico ESHAP en segunda linea del LH. En dicho estudio
(n=66), se obtuvo TRO del 91%, junto con RC del 70% y
medianas de SLP y SG no alcanzadas®.

Nuestro caso clinico muestra a un paciente joven, con
toxicidad inaceptable al esquema ABVD. A pesar de la es-
casa evidencia disponible se decidié apostar por un farmaco
como es BV en monoterapia, con un perfil de toxicidad car-
diaca baja y buenas expectativas en eficacia. Es por ello, que
este caso puede ser una referencia en la toma de decisiones
para casos similares.
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