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Achtergrond

Wereldwijd is maagkanker de tweede veroorzaker van
kankergerelateerde sterfte. Per jaar overlijden in Neder-
land ongeveer 3.000 personen aan een oesofagus-maag-
carcinoom.! Hoewel het oesofagus- en maagcarcinoom
2 verschillende tumortypen zijn, worden in klinische
onderzoeken de tumortypen vaak samengevoegd van-
wege geen verschil in overleving en effect van chemo-
therapie.? Patiénten met een gemetastaseerd oesofagus-
of maagcarcinoom die progressief zijn tijdens eerste-
lijnsbehandeling hebben een prognose van ongeveer
3 maanden.’*

Doelgerichte therapie in de eerste lijn bij het lokaal
gevorderd en gemetastaseerd oesofagus- en maagcar-
cinoom heeft bij ongeselecteerde patiéntengroepen
weinig veelbelovende resultaten opgeleverd.” Recente-
lijk werd in de tweede lijn in een placebogecontroleerde
studie met ramucirumab, een monoklonaal antilichaam
tegen de vasculaire endotheliale groeifactor (VEGF-2)-
receptor, het primaire eindpunt op totale overleving
behaald.®

Samenvatting

De RAINBOW-studie werd uitgevoerd in 27 landen
wereldwijd. Hierin werden 655 patiénten met lokaal
gevorderd of gemetastaseerde junctie- of maagcarcino-
men gerandomiseerd naar paclitaxel (80 mg/m? op dag
1, 8, en 15 in een cyclus van 4 weken) gecombineerd
met ramucirumab (8 mg/kg, op dag 1 en 15) of mono-
therapie paclitaxel. Alleen patiénten die progressief
waren tijdens eerstelijnsbehandeling met een platinum-
en een fluoropyrimidinederivaat of binnen 4 maanden

na stoppen van platinum- en een fluoropyrimidinede-
rivaat werden geincludeerd. Alleen patiénten met een
WHO-‘performance score’ van 0 of 1 kwamen in aan-
merking.

De mediane overleving was 9,6 maanden (95%-betrouw-
baarheidsinterval (BD 8,5-10,8) in de combinatiegroep
versus 7,4 maanden (95%-BI 6,3-8,4) in de groep met
monotherapie paclitaxel (hazardratio 0,807 (95%-BI
0,678-0,962); p=0,017). De dosisintensiteit voor ramu-
cirumab was gelijk aan placebo. Ook de dosisintensiteit
voor paclitaxel was in beide groepen gelijk. De beschre-
ven graad 3- en 4-toxiciteit was hoger in de combinatie-
groep en bestond onder andere uit moeheid, diarree en
neutropenie. Neutropene koorts was in beide groepen
gelijk. De karakteristieke bijwerkingen passend bij
angiogeneseremmers zoals hypertensie, proteinurie en
bloeding kwamen meer voor in de combinatiegroep.
Kwaliteit van leven was niet verschillend tussen de 2

behandelgroepen.

Commentaar

Deze multicentrum placebogecontroleerde fase 3-studie
toont een substantiéle overlevingswinst van 2 maanden
van paclitaxel met de angiogeneseremmer ramuciru-
mab in de tweede lijn bij patiénten met een lokaal
gevorderd of gemetastaseerde junctie- of maagcarcinoom.
Subgroepanalyses naar verschillen in regio’s ‘Azié” versus
‘niet-Azié¢’ tonen geen significante verschillen in de eind-
punten, hoewel de winst in de regio ‘Azié” wel hoger is.
Analyses naar eventuele voorspellende biomarkers voor
ramucirumab zijn nog niet gepubliceerd. De behande-
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ling is voorbehouden aan een selecte groep patiénten in
een goede conditie.

Ramucirumab is in Nederland alleen in een ‘compas-
sionate use’-programma te verkrijgen.
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