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84 AÑOS 

ANTECEDENTES PERSONALES: 

- HTA EN TRATAMIENTO: INDAPAMIDA 2,5 mg 1-0-0 

- DM EN TRATAMIENTO: METFORMINA 850 mg 1-0-1 

- HIPERCOLESTEROLEMIA SIN TRATAMIENTO  

 

ENFERMEDAD ACTUAL: 

- ADENOCARCINOMA DE PRÓSTATA GLEASON 4+3 BILATERAL CON METÁSTASIS ÓSEAS 

T2CN0M1 EN JUNIO 2014 

- CPRC METASTÁSICO ÓSEO EN FEBRERO 2017. NO METÁSTASIS GANGLIONARES NI 

VISCERALES 

- ECOG 1 

- OLIGOSINTOMÁTICO (PARACETAMOL 1 g/8 hs, ALTERNA CON METAMIZOL 575 mg/8 hs). 
NO NECESITA OPIÁCEOS PARA CONTROL DEL DOLOR. 

- PSA 4125 ng/ml 

- PSA DT 39 DÍAS 

- FOSFATASA ALCALINA 415 U/L 

- TRATAMIENTO CON Ca+vit D y DENOSUMAB 
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¿Qué opciones de tratamiento tiene este 
paciente? 

 



¿Qué opciones de tratamiento tiene este 
paciente? 
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1 - ABIRATERONA 

2 - ENZALUTAMIDA 

3 - DOCETAXEL 

4 - RADIO 223 

5 - TODAS LAS ANTERIORES 



¿Qué opciones de tratamiento tiene este 
paciente? 

 

¿Qué opciones de tratamiento tiene este 
paciente? 

 

1 - ABIRATERONA 

2 - ENZALUTAMIDA 

3 - DOCETAXEL 

4 - RADIO 223 

5 - TODAS LAS ANTERIORES 

0% 

0% 

40% 

33% 

27% 
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• Metástasis y eventos óseos:    

 - Provocan dolor en la mayoría 
de los pacientes (limitante hasta 
en el 80%). 

- Afectan a la movilidad hasta 
en el 65-75% y causan pérdida 
de independencia funcional. 

- Ocasionan colapso vertebral o 
deformidad hasta en el 20% de 
pacientes e hipercalcemia en el 
12%. 

- La calidad de vida se 
reduce a medida que 
aumenta la intensidad del 
SRE. 

- Originan hospitalizaciones y 
dan lugar a altos costes 
sanitarios (sobre todo por 
radioterapia). 
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• Radio 223(Xofigo®):    

- Primera terapia α dirigida a las metástasis óseas que aumenta 
la supervivencia global en pacientes con cáncer de próstata 
resistente a la castración, con metástasis óseas sintomáticas y sin 
metástasis viscerales conocidas.  
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• Mecanismo de acción de Ra 223: 

- Ra 223 presenta una alta afinidad por el hueso, formando 
complejos con la hidroxiapatita en zonas de elevado recambio 
celular como son las metástasis óseas. 

- El rápido bloqueo de las partículas α da lugar a un efecto muy 
localizado, lo que minimiza el daño en zonas adyacentes como la 
médula ósea y el tejido sano.  
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• Mecanismo de acción de Ra 223: 

El alcance corto del emisor alfa 
reduce la exposición de la médula ósea 

El alcance largo de los emisores beta  
puede aumentar la exposición de la 

médula ósea y las toxicidades asociadas 

Emisor alfa  
(Efecto beneficioso sobre la SG + 

paliación del dolor) 

Emisores beta 
(Paliación del dolor únicamente)  

Médula 

Hueso 

Radio-223  

Médula 

Hueso 

Estroncio-89 y 
samario-153  

partícula β partícula α 

Rotura Doble Rotura Sencilla 
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¿Es nuestro paciente buen candidato a Radio-
223? 
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1 - SÍ 

2 - NO 

3 - NS/NC 



¿Es nuestro paciente buen candidato a Radio-223? 
 

1 - SÍ 

2 - NO 

3 - NS/NC 

94% 

0% 

6% 
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• Un estudio fase III, doble ciego, multicéntrico y aleatorizado 
en pacientes con cáncer de próstata resistente a la 
castración y metástasis óseas sintomáticas (CPRCm).  

 

• Objetivo primario: evaluar el efecto de dicloruro de 223Ra 
sobre la supervivencia global. 

 
• Objetivos secundarios: tiempo hasta el incremento de la fosfatasa 

alcalina, respuesta de la fosfatasa alcalina,  tiempo hasta el primer evento óseo 

sintomático (SSE),  normalización del nivel de la fosfatasa alcalina,  tiempo hasta el 

incremento del PSA, seguridad y Calidad de vida. 

 

 

ALSYMPCA: 



• Dicloruro de 223Ra redujo un 30% el riego de muerte vs. placebo. 

 

 Parker C, et al. N Engl J Med. 2013;369(3):213-23.  

 

Variable principal de eficacia: supervivencia global 

 

ALSYMPCA: 



Variables secundarias de eficacia (III): calidad de vida 

 

Parker C, et al. N Engl J Med. 2013;369(3):213-23.  

 

Calidad de vida valorada mediante 

el cuestionario FACT-P 

Estudio en fase III ALSYMPCA 



Parker C, et al. N Engl J Med. 2013;369(3):213-23.  

 

Seguridad 

 
Dicloruro de 223Ra fue 

seguro y bien tolerado 

durante el tratamiento. 

 

Estudio en fase III ALSYMPCA 

Estudio en fase III ALSYMPCA 
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Nuestro paciente: 

-ECOG 1 

-6-20 metástasis óseas 

-FA>220 U/L 

-No usa opioides 

-No uso previo de docetaxel 

-No uso concomitante de bifosfonatos 

-Sí tratamiento concomitante con denosumab 
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¿Qué perfil de pacientes se beneficia MÁS del 
tratamiento con Radio 223? 
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1 - ECOG 0, < 75 años, sin dolor, < 6 mtx 

2 - ECOG > 2, < 75 años, importante dolor, > 20 mtx 

3 - ECOG 1, > 75 años, escaso dolor, 6-20 mtx 

4 - NS/NC 



¿Qué perfil de pacientes se beneficia MÁS del 
tratamiento con Radio 223? 

 

1 - ECOG 0, < 75 años, sin dolor, < 6 
mtx 

2 - ECOG > 2, < 75 años, importante 
dolor, > 20 mtx 

3 - ECOG 1, > 75 años, escaso dolor, 
6-20 mtx 

4 - NS/NC 

0% 

11% 

83% 

6% 



 

ALSYMPCA 

Característica 
Radio-223  
(n = 614) 

Placebo 
(n = 307) 

Edad (años) 
Mediana (intervalo) 
> 75 años, n (%) 

 
71 (49-90)  

171 (28) 

 
71 (44-94)  

90 (29) 

Raza blanca, n (%)  575 (94) 290 (94)  

FA total, n (%) 
< 220 U/l 
≥ 220 U/l 

 
348 (57) 
 266 (43) 

 
169 (55) 
138 (45)  

Uso actual de bisfosfonatos, n (%) 
Sí 
No 

 
250 (41) 
364 (59)  

 
124 (40) 
 183 (60) 

Cualquier uso previo de docetaxel, n (%) 
Sí 
No 

 
352 (57) 
262 (43) 

 
174 (57) 
133 (43)  

EF ECOG, n (%) 
0 
1 
≥ 2 

 
165 (27) 
371 (60) 
77 (13) 

 
78 (25) 

187 (61) 
41 (13)  

Escalera de la OMS para el dolor oncológico, n (%) 
1 (Dolor leve: no opioide +/- adyuvante) 
2 (Dolor moderado: opioide débil +/- no opioide +/- adyuvante) 
3 (Dolor intenso: opioide potente +/- no opioide +/- adyuvante) 

  
257 (42) 
151 (25) 
194 (32) 

  
137 (45) 
78 (25) 
90 (29) 

Característica  
Radio-223  
(n = 614) 

Placebo 
(n = 307) 

Extensión de la enfermedad, n (%) 
< 6 metástasis 
6-20 metástasis 
> 20 metástasis 
Superscan 

 
100 (16) 
262 (43) 
195 (32) 

54 (9) 

 
38 (12) 

147 (48) 
91 (30) 
30 (10) 

RTE en las 12 semanas previas a la selección, n 
(%) 
Sí 
No 

 
 99 (16) 
515 (84) 

 
 48 (16) 
259 (84) 

Hemoglobina (g/dl), mediana (intervalo) 12,2 (8,5-15,7) 12,1 (8,5-16,4) 

Albúmina (g/l), mediana (intervalo) 40 (24-53) 40 (23-50) 

FA total (U/l), mediana (intervalo) 211 (32-6431) 223 (29-4805) 

LDH (U/l), mediana (intervalo) 315 (76-2171) 336 (132-3856) 

PSA (μg/l), mediana (intervalo) 146 (3,8-6026) 
173 (1,5-
14.500) 



Parker C, et al. N Engl J Med. 2013;369(3):213-23.  

 

El beneficio sobre la 
supervivencia global fue 
consistente en todos los 
subgrupos de pacientes 
analizados. 
 

 

Supervivencia global 
 

ALSYMPCA 



TIPO DE PACIENTES CON mCPRC QUE PUEDEN BENEFICIARSE DEL 
TRATAMIENTO CON Ra-223 
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¿Qué pruebas complementarias usamos para el 
seguimiento de este paciente? 
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12 

1 - Función renal y hepática, hemograma, ECG 

2 - Hemograma, función renal y clínica 

3 - Hemograma y clínica 

4 - Función hepática, hemograma y ECG 



¿Qué pruebas complementarias usamos para el 
seguimiento de este paciente? 

 

1 - Función renal y hepática, 
hemograma, ECG 

2 - Hemograma, función renal y clínica 

3 - Hemograma y clínica 

4 - Función hepática, hemograma y 
ECG 

42% 

33% 

25% 

0% 
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• Monitorización del Radio 223:  

- Analítica sanquínea (Hb, neut, plaq).  
- Manejo y tratamiento del dolor. 
- Marcadores serológicos (FA, LDH y PSA). 
- Pruebas de imagen.  
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• Monitorización del Radio 223:  

– PSA: No resulta ser un marcador de utilidad. 

 

– FA (act. osteoblástica): Descenso significativo con 
el tto hasta valores basales y “posible” correlación 
con aumento de OS.  

 

– LDH: Descenso y  “posible” correlación con 
aumento de OS.   
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¿Cómo controlamos la respuesta al 
tratamiento? 



¿Cómo controlamos la respuesta 
al tratamiento? 
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1 - FA, TAC y PSA 

2 - FA y PSA 

3 - FA, gammagrafía y TAC 

4 - FA, gammagrafía y PSA 



¿Cómo controlamos la 
respuesta al tratamiento? 

 

1 - FA, TAC y PSA 

2 - FA y PSA 

3 - FA, gammagrafía y TAC 

4 - FA, gammagrafía y PSA 

12% 

0% 

71% 

18% 
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Monitorización de Tto 
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• ¿Cuando suspender el tratamiento? 

– Se ha establecido como criterio absoluto para 
suspensión del tto aparición de Mts viscerales o 
compresión medular (APCCC).  

 

– No suspender sólo por aumento de PSA, dolor o fatiga. 





AR-V7 

• “Splicing variant” del receptor androgénico 
(AR-V7) 

 

• Factor predictivo de mala respuesta a 
enzalutamida/abiraterona 

Antonarakis ES et al. N Engl J Med. 2014;371:1028-38. 
Antonarakis ES et al. J Clin Oncol. 2015;33. 




