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En resumen, los 5 Principales Temas en CCR han sido…

•Enfermedad residual y ctDNA

•Inmunoterapia en Tumores Inestables en diferentes escenarios: 
•Neoadyuvancia

•Estadios IV

•Mutaciones de BRAF

•Mutación G12C de KRAS

•HER2 positivos
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• Determinación dinámica de ctDNA en pacientes con 
cirugía radical estadios II-IV. 

• Muestras  en meses 1, 3, 6, 9, 12, 18 y 24 

• 1000 pacientes con adyuvancia y 1518 en observación

• Objetivo primario Supervivencia Libre de Enfermedad 

• 309 positivos (14.8%) y 1784 negativos (85.2%)

• Los negativos tienen una supervivencia libre de 
enfermedad mayor, a los 24 meses (86 vs 29%)

Hiroki yukami et al. ASCO GI 20244



• De los 309 positivos, 181 recibieron adyuvancia

• El 72% (132) negativizaron el ctDNA

• La recurrencia molecular es en los 18 meses

Hiroki yukami et al. ASCO GI 20245



Purvi K Shah et al. BESPOKE CRC. ASCO GI 20256



• Reciben más quimioterapia los pacientes del grupo estándar (77 vs 46%)

• Menos riesgo de recurrencia en los ctDNA negativos a los 3 años (83 vs 53%)

• Localización de la recaída: ctDNA negativos  pulmón y los positivos a nivel 
hepático 

Jeanne Tie et al. ASCO GI 20247



CCR INESTABLES: PEMBROLIZUMAB EN NEOADYUVANCIA

ESTUDIO PACIENTES TRATAMIENTO RESULTADOS

NEOPRISM CCR
(ASCO 2024)
Fase II

n=32
Estadios II alto riesgo y III

3 ciclos (9 semanas)
ypRC 59%
Seguimiento 9 meses sin 
recaída

IMHOTEP
(ESMO 2024)
Fase II

n=77 (operados 72)
63 colon
9 recto
Estadios II y III

1-2 ciclos (400 mg /6s)
Adyuvancia (completar 1 
año = 9 ciclos)

Tras 1 ciclo: 46%
Tras 2 ciclos: 68%

8 Kai-Keen Shiu et al. ASCO 2024
Christelle de la Fouchardiere et al. ESMO 2024



NIVOLUMAB-IPILIMUMAB NEOADYUVANTE: NICHE-2

98% de respuesta
95% respuesta patológica mayor (<10% de células tumorales)
68% ypRC

N Engl J Med 2024;390:1949-58.9



70% T4 y 60% N +

Respuesta patológica 97% 
ypRC 68%

Toxicidad grados 3-4: 10%

P de Gooyer et al. ESMO 2024
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NEJM 2024;391:2014-2611



NEJM 2024;391:2014-2612



NEJM 2024;391:2014-2613



Lancet 2025;405:383-95
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BRAF MUTADOS

Nat Med. 2025 Jan 25. doi: 10.1038/s41591-024-03443-3
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BRAF MUTADOS

Nat Med. 2025 Jan 25. doi: 10.1038/s41591-024-03443-3
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BRAF MUTADOS

Nat Med. 2025 Jan 25. doi: 10.1038/s41591-024-03443-3
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MUTACIÓN G12C

• Seguimiento de 13 meses

• Supervivencia con Sotorasib (dosis 960) + Panitumumab no alcanzada y en el control 10.3 m

• Respuesta 30 vs 2%

Marwan G. Fakih et al. ASCO 202418



HER 2 POSITIVOS
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¿Qué hemos aprendido?

• El ctDNA positivo tras la cirugía del CCR marca pronóstico. Su determinación puede cambiar el manejo de 
nuestros pacientes

• El contexto neoadyuvante la IT en pacientes inestables ofrece tasas de ypRC de >60% con diferentes esquemas

• Los tumores inestables estadio IV tienen un nuevo estándar de tratamiento

• Los BRAF mutados  podrían tener un nuevo estándar en 1ª  línea, con tasas de respuesta del 60%, datos 
prometedores de beneficio en SG

• Los portadores de mutación G12C tienen un nuevo tratamiento en 3ª línea, con respuestas de un 30%

• Los tumores HER2 en líneas avanzadas tienen esquemas activos con tratamientos dirigidos, respuestas 40%
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