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• HISTORIA NATURAL



• EVOLUCIÓN FARMACOLÓGICA



• CÁNCER DE PRÓSTATA: REALIDADES

 Tumor complejo desde el punto de vista clínico (además de molecular): PSA + imagen (convencional frente moderna)

 Dos escenarios claros: CPHSm y CPRCm

 Dentro del CPHSm: alto y bajo volumen /síncrono o metacrónico

 Paciente con mutaciones BRCA1/2: peor pronóstico pero beneficios claros con iPARP

 Fármacos que hemos ido aprobando en líneas tardías han pasado a tratamientos iniciales

 Ensayos clínicos desarrollados en paralelo: difícil extrapolar conclusiones 

 Frecuentemente los brazos control no son estándares de tratamiento 

 Dificultad en demostrar SG a lo largo de la secuencia de la enfermedad 

 Todo ello complica posicionar fármacos que sabemos son eficaces, pero no sabemos dónde utilizarlos exactamente

  Clave: control de síntomas y calidad de vida



• EVOLUCIÓN FARMACOLÓGICA



• DESARROLLO DE 177Lu-PSMA-617 

AlSadi R, et al. Oncologist 2022;27:e957.

Ensayos Clínicos 



• ENSAYOS CLÍNICOS



• EVIDENCIA CIENTÍFICA



Enza-P   PR-21    PSMAfore   Thera P     Vision    Lu-PSMA

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



Lu-PSMA
N=43

Primary endpoint: 50% PSA response rate

Toxicity

Hofman MS, et al. Lancet Oncol 2018 ;19(6):825.

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



VISION
N=831

Primary endpoint: OS and rPFS

Sartor O, et al. N Engl J Med 2021;385(12):1091.

Baseline characteristics
• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



VISION
N=831

Sartor O, et al. N Engl J Med 2021;385(12):1091.

Primary endpoint: OS and rPFS

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



VISION
N=831

Sartor O, et al. N Engl J Med 2021;385(12):1091.

rPFS

Primary endpoint: OS and rPFS

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



VISION
N=831

Sartor O, et al. N Engl J Med 2021;385(12):1091.
De Bono J, et al. J Clin Oncol  2021;39(suppl 15;LBA4).

OS

Primary endpoint: OS and rPFS

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



VISION
N=831

Sartor O, et al. N Engl J Med 2021;385(12):1091.
Vaishampayan N, et al. J Clin Oncol  2022;40(suppl 16;abstr 5001).

OS• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm

Primary endpoint: OS and rPFS



VISION
N=831

Sartor O, et al. N Engl J Med 2021;385(12):1091.
Vaishampayan N, et al. J Clin Oncol  2022;40(suppl 16;abstr 5001).

OS• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm

Primary endpoint: OS and rPFS



VISION
N=831

Sartor O, et al. N Engl J Med 2021;385(12):1091.

PSA-RR

Time to first symptomatic skeletal event

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm

Primary endpoint: OS and rPFS



VISION
N=831

Sartor O, et al. N Engl J Med 2021;385(12):1091.

QoL
• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm

Primary endpoint: OS and rPFS



VISION
N=831

Armstrong AJ, et al. Eur Urol 2024;86(1):52.

OS by PSA-response

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm

Primary endpoint: OS and rPFS



• GUÍAS ESMO 2026

Fizazi K, et AL. Ann Oncol 2026;Feb 10:S0923-7534(26)00042-6.



• APROBACIÓN ESPAÑA

https://www.sanidad.gob.es/profesionales/medicamentos.do?metodo=verDetalle&cn=759982.

V V



TheraP
N=200

Primary endpoint: 50% PSA response rate

Hofman MS, et al. Lancet 2021;397(10276):797.

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



TheraP
N=200

Primary endpoint: 50% PSA response rate

OSPFS

Hofman MS, et al. Lancet 2021;397(10276):797.

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



TheraP
N=200

Primary endpoint: 50% PSA response rate

Hofman MS, et al. Lancet 2021;397(10276):797.

OS

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



PSMAfore

N=468

Primary endpoint: rPFS

Morris MJ, et al. Lancet 2024;404:10459.

rPFS

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



PSMAfore

N=468

Primary endpoint: rPFS

Morris MJ, et al. Lancet 2024;404:10459.

Overall responses • EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



PSMAfore

N=468

Primary endpoint: rPFS

Morris MJ, et al. Lancet 2024;404:10459.

QoL
• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



PSMAfore

N=468

Primary endpoint: rPFS

Morris MJ, et al. Lancet 2024;404:10459.

OS

60.3%

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



PSMAfore

N=468

Primary endpoint: rPFS

Fizazi , et al. Ann Oncol 2025;404:10459.

60.3%

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



PR.21

N=199

rPFS1

Chi KN, et al. ESMO 2025.

vPrimary endpoint: rPFS1

Adverse effects

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



Enza-P

N=162

Primary endpoint: PSA-PFS

Emmet L, et al. Lancet Oncol 2024;25(5):563.

Adaptative dosing scheme

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



Enza-P

N=162

Primary endpoint: PSA-PFS

PSA-PFS

Emmet L, et al. Lancet Oncol 2024;25(5):563.

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



Enza-P

N=162

Primary endpoint: PSA-PFS

Clinical PFS

rPFS

Emmet L, et al. Lancet Oncol 2024;25(5):563.

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPRCm



PSMAddition   UpFrontPSMA

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPHSm



PSMAddition

N=1144

Emmet L, et al. Lancet Oncol 2024;25(5):563.

Primary endpoint: rPFS

rPFS• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPHSm



PSMAddition

N=1144

Emmet L, et al. Lancet Oncol 2024;25(5):563.

Primary endpoint: rPFS

OS

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPHSm



Azad AA, et al. Lancet Oncol 2024;25:1267..

N=130

PSA PFS

CR PFS

CR PFS

rPFS OS

UpFrontPSMA

Primary endpoint: undetectable PSA (≤0.2 ng/mL) at 48 weeks

• EVIDENCIA CIENTÍFICA: CPHSm



• TAKE-HOME MESSAGES

 177Lu-PSMA en monoterapia demuestra beneficio clínicamente relevante en varios escenarios en CPRCm
• Tras ARPi y docetaxel +/- cabazitaxel (VISION): beneficio claro en SG (contra un “SoC” impreciso)
• Tras ARPi y docetaxel (Thera-P): mejora respuestas por PSA response y SLP (secundario), pero no SG
• Tras ARPi (PSMAfore): beneficio significativo vs. 2º agente hormonal. No SG (diseño?) 
• Tras ARPi vs. docetaxel (PR.21): no beneficio en SLPr
• En primera línea combinado con enzalutamida vs enzalutamida (Enza-P): mejora SLP-PSA en mal pronóstico

 177Lu-PSMA demuestra beneficio inicial in mHSPC 
• Combinado con ARPi vs ARPi solo (PSMAddition): beneficio significativo en SLPr. SG inmadura (negativa de 

momento). 
• Combinado con docetaxel vs docetaxel solo (UpFrontPSMA): beneficio significativo en PSA CR, no parece SLP 

ni SG
• Y frente a triplete ???

 177Lu-PSMA presenta un buen perfil de toxicidad
• Boca seca, toxicidad medular, astenia (grado 1-2)

 Es ESENCIAL un buen diseño de ensayos clínicos para entender la magnitud del beneficio de 177Lu-PSMA, el 
momento de utilizarlo y ver una optima selección del paciente



GRacias!


