
El tiempo que dedicamos a la investigación 
 es tiempo que le quitamos al cáncer.  
Gracias a la inmunooncología y a la 
medicina de precisión estamos mejorando 
la vida de las personas.
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frontamos el inicio del curso tras un verano tan extraño como inusual, con la resaca interminable del coronavirus 
que sigue instalado en nuestras vidas y todo lo condiciona. Afrontamos este desafío en muchos frentes y, como 
oncólogos médicos, encaramos en unas semanas nuestro primer Congreso SEOM en formato no presencial. Lle-
vamos trabajando en él muchos meses y estoy seguro de que va  a cumplir con las expectativas que genera este 

reto. Os invito a su difusión. Encontrareis instrucciones en el reportaje central de esta revista para la conexión a la platafor-
ma del Congreso que, insisto, va a marcar un antes y un después en nuestra actividad congresual. Este año, la condición 
de no presencialidad va a favorecer la participación de muchísimos colegas iberoamericanos. 

En este verano, hemos recibido el dictamen de Sanidad de la Comisión para la Reconstrucción Social y Económica del Con-
greso de los Diputados, en cuyo seno se ha insertado una propuesta reguladora de la financiación de sociedades científicas  
y de pacientes, con un planteamiento, a nuestro juicio, equivocado. Encontraréis en la sección de noticias la carta expositiva 
y argumentativa que envié al Ministerio, carta a la que recientemente ha contestado el ministro de Sanidad, Salvador Illa. 
Los Grupos Cooperativos fueron informados de nuestra actividad al respecto y recogimos su apoyo incondicional, así como 
el de la Federación de Asociaciones Científico Médicas de España (FACME).  

En la línea de colaboración y apoyo a nuestros estudiantes, podéis encontrar la entrevista con motivo del cambio de pre-
sidencia en el Consejo Estatal de Estudiantes de Medicina (CEEM). Asimismo, recogemos, en un reportaje en la Sección 
+MIR, testimonios de tutores, adjuntos jóvenes y residentes respecto a los puntos críticos y propuestas de mejora de las 
rotaciones de los residentes de Oncología Médica. 

En relación a la misión de SEOM de divulgar, formar y actualizar, tras el éxito de otros años, promovemos y repetimos  una 
nueva edición de OncoNexion en ASCO y ESMO 2020. Ya podéis encontrar las grabaciones colgadas en nuestra web www.
seom.org. Seguimos en esa línea con grabaciones de podcasts que van a hacerse ya con cierto esquema en calendario 
tras inaugurarlos como actividad a propósito de la pandemia de COVID-19. Siempre COVID-19. Inicio y termino esta carta 
con COVID-19, pero seguimos con toda la agenda de actividades y objetivos no COVID-19, que siguen centrando nuestra 
actividad y trabajo, en el que vuestro papel y actitud están siendo absolutamente ejemplares. Como presidente, no puedo 
menos que agradeceros vuestro esfuerzo. Os ruego que os cuidéis además de cuidar a los demás. Como recordatorio, en 
la revista podéis encontrar una mascarilla, con el logo de SEOM, claro. 

Un fuerte abrazo y mucho  ánimo. 

CARTA  DEL  PRES IDENTE

Septiembre 2020

Dr. Álvaro Rodríguez-Lescure
Presidente SEOM 2019-2021

A



6

NOT IC IAS

SEOM y los Grupos Cooperativos se movilizan contra
el dictamen de Sanidad aprobado por el Congreso

El ministro de Sanidad, Salvador Illa, responde a una carta del presidente de SEOM, Dr. Álvaro 
Rodríguez-Lescure, comprometiéndose a realizar un proceso de escucha activa y de impulso 
de la participación de los distintos agentes en la configuración de las condiciones de la 
financiación privada en la formación continuada, la investigación y la educación sanitaria

}

T

El texto propone prohibir la investigación independiente y la formación médica continuada, 
directa o indirectamente financiada por la industria

El ministro de Sanidad, Salvador Illa, responde en el Congreso a las preguntas de los diputados en sesión extraordinaria para votar el dictamen de la 
Comisión para la Reconstrucción Social y Económica, el pasado 22 de julio.

ras la aprobación el pasa-
do 22 de julio por parte del 
Congreso de los Diputados 
del dictamen sobre Sani-

dad de la Comisión para la Recons-
trucción Social y Económica, cuyo ar-
tículo 47.2 propone expresamente la 

prohibición de investigación indepen-
diente y formación médica continua-
da, directa o indirectamente financia-
da por la industria, la Junta Directiva 
de SEOM y los 18 Grupos Coopera-
tivos Nacionales de Investigación en 
Oncología Médica han mostrado su 

profunda inquietud y su rechazo más 
absoluto al contenido del dictamen y 
estudian las medidas a adoptar. 

Por el momento, alineados con la 
Federación de Asociaciones Científi-
co-Médicas de España (FACME), han 
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enviado una carta al ministro de Sa-
nidad, Salvador Illa, y otras autorida-
des sanitarias y políticas, mostrando 
esta inquietud y rechazo al dictamen, 
en concreto a las medidas de prohi-
bición a la financiación privada de la 
investigación independiente, impres-
cindible para lograr progresos en On-
cología y mejorar la atención de los 
pacientes con cáncer y la salud de la 
sociedad en general, y de la forma-
ción continuada de los profesionales, 
fundamental en una especialidad tan 
dinámica y cambiante como la Onco-
logía Médica. El ministro de Sanidad 
ya ha respondido a esa carta com-
prometiéndose a escuchar de forma 
activa e impulsar la participación de 
los distintos agentes en la configura-
ción de las condiciones de la finan-
ciación privada en todas las activida-
des mencionadas.

La carta de SEOM
SEOM desempeña un papel funda-
mental en la formación, apoyo a la in-
vestigación y mejora de la asistencia 
del cáncer, subraya la carta firmada 
por el presidente de la Sociedad, Dr. 
Álvaro Rodríguez-Lescure, en repre-
sentación de los 18 Grupos Coopera-
tivos Nacionales de Investigación en 
Oncología Médica. “Como sabrá, la 
investigación no comercial en España 
apenas supera el 25% de la investiga-

ción clínica realizada en los últimos 
10 años, mientras que la inversión en 
Formación Médica Continuada (FMC) 
que realiza el Sistema Nacional de 
Salud no cubre ni las mínimas nece-
sidades formativas ni la de todos los 
profesionales”, destaca la misiva. 

Esta limitación –indica el escrito– es 
compensada con la inversión proce-
dente de otras fuentes, entre las que 
la industria farmacéutica y la de la 
tecnología sanitaria ocupan un papel 
relevante. Un sector que de forma 
voluntaria se ha dotado de un Códi-
go de Buenas Prácticas que pone el 
listón en el máximo nivel de lo que 
debe entenderse como aceptable en 
las relaciones con los profesionales 
sanitarios.

Tales relaciones –continúa la carta– se 
regulan por principios de transparen-
cia, independencia, pluralidad de pa-
trocinio y fomento del uso racional del 
medicamento. Esos valores de trans-
parencia, independencia y rigor cientí-
fico se encuentran en el ADN de socie-
dades científico médicas como SEOM, 
y rigen las actividades formativas y de 
investigación que organizamos. 

El presidente de SEOM aclara que 
“las sociedades científicas, además, 
también nos hemos dotado de estric-

tos códigos éticos. El de SEOM es 
concluyente y dice: “Para cumplir su 
misión, SEOM desarrolla siempre su 
actividad según criterios éticos de 
profesionalidad, compromiso, res-
ponsabilidad, independencia y trans-
parencia”. Nos caracteriza la inde-
pendencia, como valor que protege la 
libertad de los profesionales sanita-
rios y las entidades para desarrollar 
su trabajo sin condicionantes ajenos 
a los estrictamente profesionales y 
deontológicos. Nos caracteriza el ri-
gor científico, que debe permanecer 
en el desarrollo de cualquier proyec-
to de investigación. Y también la in-
tegridad, siendo la honestidad, la 
transparencia y el fomento de la con-
fianza recíproca los valores que rigen 
las relaciones con los profesionales 
sanitarios, la administración sanita-
ria, la industria farmacéutica, las so-
ciedades científicas y, por supuesto, 
los pacientes y sus familias”. 

Asimismo, el escrito dirigido a Illa 
destaca que los Grupos Cooperati-
vos son entidades sin ánimo de lu-
cro, cuya labor esencial es generar 
ensayos clínicos cuyas preguntas no 
han sido cubiertas por los estudios 
de registro de fármacos de la indus-
tria farmacéutica. Sus investigadores 
no obtienen ningún beneficio econó-
mico participando en estos estudios, 

Los 18 Grupos Cooperativos que respaldan la carta de SEOM 

Grupo Español 
de Tratamiento de Tumores de
Cabeza y Cuello
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que generan una gran cantidad de in-
formación útil para los pacientes. 

La contribución de SEOM y los Gru-
pos Cooperativos españoles a la in-
vestigación independiente es funda-
mental en nuestro país, y ha sido una 
pieza clave para alcanzar el excelen-
te nivel que tiene en la actualidad la 
Oncología Médica en España. Más de 
55.000 pacientes se han incluido en 

ensayos clínicos, y más de 125.000 
en otros proyectos de investigación 
básica y traslacional, estudios epide-
miológicos, farmacoeconómicos, ob-
servacionales, y registros de tumo-
res y pacientes. 

Detraer recursos para investigación 
independiente y para formación mé-
dica continuada no sólo atenta con-
tra el desarrollo de los profesionales 
sanitarios sino que va en detrimento 

del avance de una especialidad como 
la Oncología Médica, y de los pacien-
tes con cáncer.

Por todo ello, SEOM y los Grupos 
Cooperativos apelan a la responsabi-
lidad y buen criterio del ministro Illa, 
y le solicitan matice o retire el artícu-
lo 47.2 del borrador del Dictamen de 
la Comisión para la Reconstrucción 
Social y Económica.

La respuesta de Illa
Por su parte, el ministro de Sanidad 
ha respondido en una carta remitida 
a SEOM el 15 de septiembre, alegan-
do que el Gobierno respeta profunda-
mente la función de impulso político 
de las conclusiones de la Comisión 
de Reconstrucción Social y Económi-
ca. “Teniendo la necesaria considera-
ción a estas conclusiones, y a cual-
quier otro documento aprobado por 
las Cortes Generales –dice el escri-

to–, el Ministerio de Sanidad es cons-
ciente de la dimensión de la financia-
ción privada en la formación continua-
da, en la investigación y la educación 
sanitaria a día de hoy, así como del 
papel esencial de las asociaciones 
profesionales y sociedades científi-
cas en la construcción presente y fu-
tura del Sistema Nacional de Salud”.

Con todo, subraya la carta, “el Minis-
terio de Sanidad es conocedor del in-
terés que ha despertado en algunos 
Grupos Parlamentarios esta cuestión 
y de la presentación de nuevas ini-
ciativas al respecto, cuyo debate se 
mantendrá en el seno del Congreso 
de los Diputados”.

En cualquier caso, indica Illa, “este 
Ministerio tiene la voluntad de reali-
zar un proceso de escucha activa y 
de impulso a la participación de los 
distintos agentes en la configuración 
de las condiciones de la financia-
ción privada de las actividades antes 
mencionadas, que compatibilice lo 
expresado en las conclusiones de la 
Comisión de Reconstrucción con la 
realidad de dichas actividades”.

La defensa de FACME
De hecho, el ministro ya se ha reuni-
do con la Junta Directiva de FACME. 
“Nuestra posición es clara. El conoci-
miento científico técnico descansa en 
las sociedades científicas, que son las 
primeras interesadas en tener una for-
mación de calidad. Esta formación tie-
ne dos patas, la formación médica con-
tinuada y la formación sanitaria espe-
cializada. No nos preocupa tanto quien 
sea el financiador sino que quien vaya 
a cambiar el sistema ponga un plan B 
sobre la mesa, y que disponga de la 
financiación que supone la formación. 
En definitiva, queremos asegurarnos 
que nuestros socios reciben la forma-
ción con los criterios que estipulan 
las sociedades científicas”, concluye 
la presidenta en funciones de FACME, 
Dra. Pilar Garrido jefa de Sección de 
Oncología Médica del Hospital Univer-
sitario Ramón y Cajal. 

Además de las acciones que ha veni-
do realizando en las últimas semanas 
con reuniones con los portavoces de 

Sanidad de todos los Grupos Parla-
mentarios y con el ministro de Sani-
dad, FACME ha aprobado realizar un 
estudio que permita presentar ante las 
autoridades sanitarias y grupos políti-
cos las funciones y actividades que lle-
van a cabo las sociedades científicas 
en formación, que sirva de referencia e 
instrumento de posicionamiento para 
poner en valor su labor fundamental 
en este ámbito. Este estudio tendrá 
como objetivo establecer un marco de 
actuación que defina cómo se deben 
identificar las necesidades de forma-
ción continuada, los agentes ejecuto-
res de los programas y la gobernanza, 
la financiación de la misma, así como 
la identificación de buenas prácticas 
y recomendaciones para el desarrollo 
de una formación continuada de cali-
dad en nuestro país.

Un estudio de FACME para mostrar 
“el músculo” de las sociedades científicas

Dr. Pilar Garrido, presidenta en funciones de FACME.
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SEOM solicita el desarrollo de una Ley General de 
Amianto para evitar muertes

El amianto provoca 107.000 muertes anuales en el mundo por cáncer de pulmón, de pleura 
(mesotelioma) y fibrosis pulmonar (asbestosis)

SEOM se ha adherido al manifiesto 
desarrollado por varias organizacio-
nes, agentes sociales y sociedades 
científicas, entre las que se encuentra 
la Sociedad Española de Neumología 
y Cirugía Torácica (SEPAR) donde se 
solicita el desarrollo de una Ley Inte-
gral del Amianto que permita evitar las 
muertes derivadas de la exposición a 
este material. 

Según la Organización Mundial de la 
Salud (OMS), actualmente unos 125 mi-
llones de personas de todo el mundo 
están expuestas al amianto en su lugar 
de trabajo y esto provoca que anual-
mente mueran en el mundo 107.000 
personas por cáncer de pulmón, cáncer 
de pleura o mesotelioma y asbestosis, 
y 1.523.000 años de vida ajustados por 
discapacidad. Además, miles de muer-
tes pueden atribuirse a otras enferme-
dades relacionadas con el amianto, así 
como también a exposiciones a este 
material que no están relacionadas con 

el lugar de trabajo, entre las que la OMS 
estima unas 400 muertes.

En España está prohibida la producción 
de amianto –también llamado asbesto– 
desde el año 2002, pero no existe una 
regulación del asbesto ya instalada a ni-
vel nacional. Hasta entonces fue muy uti-
lizado en España, y aún sigue formando 
parte de múltiples instalaciones.

Como señala el presidente de SEOM, Dr. 
Álvaro Rodríguez-Lescure, “por desgra-
cia, en España no disponemos de un re-
gistro regulado de enfermedades relacio-
nadas con el amianto y existe, por tanto, 
un infradiagnóstico importante. Además, 
no hay competencia nacional reguladora 
en España para gestionar la prevención 
de la exposición. Y todo esto hace nece-
sario una ley integral que lo regule”.

“Con un periodo de latencia de hasta 
40 años –ha añadido el presidente de 
SEOM–, es en la actualidad un proble-

ma sanitario prevalente de gran impacto 
en España y que se mantendrá las próxi-
mas décadas. Además, no es una enfer-
medad asociada que afecta únicamente 
a los antiguos trabajadores del amian-
to, si no que nos afecta a todos, como 
población general expuesta, sin saber-
lo, de forma ambiental. Sin embargo, 
es un carcinógeno desconocido en este 
aspecto. Concretamente el amianto tie-
ne una relación directa con el cáncer de 
pulmón, el mesotelioma, el cáncer de la-
ringe y el de ovario”. 

SEOM trabaja en todos estos aspectos y 
para ello, tiene un grupo de trabajo espe-
cífico creado recientemente centrado en 
la prevención, la colaboración con Medi-
cina del Trabajo, las bajas laborales y la 
identificación de enfermedades profesio-
nales de naturaleza oncológica. 

Consulta el manifiesto completo de la Ley 
General del Amianto en www.seom.org

SEOM ha constituido recientemente un Grupo de Trabajo sobre Cáncer laboral, que estudia propuestas como la relacionada con la Ley del Amianto.
En la imagen, una de sus reuniones telemáticas.
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Verzenios® está indicado para el tratamiento 
de mujeres con cáncer de mama localmente 

avanzado o metastásico, positivo para el 
receptor hormonal (HR) y negativo para el 

receptor 2 del factor de crecimiento 
epidérmico humano (HER2), en combinación 

con un inhibidor de la aromatasa o fulvestrant 
como hormonoterapia inicial o en mujeres que 

hayan recibido hormonoterapia previa.1

En mujeres pre o perimenopáusicas la 
hormonoterapia se debe combinar con un 

agonista de la hormona liberadora de la 
hormona luteinizante (LHRH).1
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FT160120Mark
Este medicamento está sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizará la detección de nueva información sobre su seguridad. Se 

invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas. Ver la sección 4.8, en la que se incluye información 
sobre cómo notificarlas. 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. Verzenios 50 mg comprimidos recubiertos con película. Verzenios 100 mg 
comprimidos recubiertos con película. Verzenios 150 mg comprimidos recubiertos con película. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y 
CUANTITATIVA.Verzenios 50 mg comprimidos recubiertos con película. Cada comprimido recubierto con película contiene 50 mg de 
abemaciclib. Excipientes con efecto conocido. Cada comprimido recubierto con película contiene 14 mg de lactosa monohidrato. Verzenios 
100 mg comprimidos recubiertos con película. Cada comprimido recubierto con película contiene 100 mg de abemaciclib. Excipientes 
con efecto conocido. Cada comprimido recubierto con película contiene 28 mg de lactosa monohidrato. Verzenios 150 mg comprimidos 
recubiertos con película. Cada comprimido recubierto con película contiene 150 mg de abemaciclib. Excipientes con efecto conocido. 
Cada comprimido recubierto con película contiene 42 mg de lactosa monohidrato. Para consultar la lista completa de excipientes, ver 
sección 6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA. Comprimido recubierto con película (comprimido). Verzenios 50 mg comprimidos recubiertos 
con película. Comprimido beige, ovalado de 5,2 x 9,5 mm, grabado con “Lilly” en una cara y “50” en la otra. Verzenios 100 mg 
comprimidos recubiertos con película. Comprimido blanco, ovalado de 6,6 x 12,0 mm, grabado con “Lilly” en una cara y “100” en la otra. 
Verzenios 150 mg comprimidos recubiertos con película. Comprimido amarillo, ovalado de 7,5 x 13,7 mm, grabado con “Lilly” en una 
cara y “150” en la otra. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1 Indicaciones terapéuticas. Verzenios está indicado para el tratamiento de mujeres 
con cáncer de mama localmente avanzado o metastásico, positivo para el receptor hormonal (HR) y negativo para el receptor 2 del factor 
de crecimiento epidérmico humano (HER2), en combinación con un inhibidor de la aromatasa o fulvestrant como hormonoterapia inicial 
o en mujeres que hayan recibido hormonoterapia previa. En mujeres pre o perimenopáusicas la hormonoterapia se debe combinar con 
un agonista de la hormona liberadora de la hormona luteinizante (LHRH). 4.2 Posología y forma de administración. El tratamiento con 
Verzenios se debe iniciar y supervisar por médicos con experiencia en el uso de medicamentos antineoplásicos. Posología. Verzenios en 
combinación con hormonoterapia. La dosis recomendada de abemaciclib es de 150 mg dos veces al día cuando se utiliza en combinación 
con hormonoterapia. Consultar la información de producto (ficha técnica) de la hormonoterapia en combinación para la posología 
recomendada. Verzenios se debe tomar de forma continuada mientras el paciente obtenga beneficio clínico del tratamiento o hasta que se 
presente una toxicidad inaceptable. Se debe recomendar al paciente que, si vomita u olvida una dosis de Verzenios, debe tomar la próxima 
dosis a la hora habitual; no debe tomar una dosis adicional. Ajuste de dosis. El manejo de algunas reacciones adversas puede requerir la 
interrupción de la dosis y/o una reducción de la dosis como se muestra en las Tablas 1-6. 
Tabla 1. Recomendaciones para el ajuste de dosis para reacciones adversas

Dosis de Verzenios en combinación

Dosis recomendada 150 mg dos veces al día

Primer ajuste de dosis 100 mg dos veces al día

Segundo ajuste de dosis 50 mg dos veces al día

Tabla 2. Recomendaciones de manejo para toxicidades hematológicas
Antes de iniciar el tratamiento con Verzenios, se debe controlar el hemograma completo, cada dos semanas durante los dos primeros 
meses, mensualmente durante los dos meses siguientes, y según esté clínicamente indicado. Antes de iniciar el tratamiento, se recomienda 
un recuento absoluto de neutrófilos (absolute neutrophil counts, ANC, por sus siglas en inglés) ≥1.500/mm3, plaquetas ≥100.000/mm3, y 
hemoglobina ≥8 g/dl.

Toxicidad
a, b

Recomendaciones de manejo

Grado 1 o 2 No se requiere un ajuste de dosis.

Grado 3 Suspender la dosis hasta que la toxicidad remita a Grado 2 o menor.
No se requiere reducción de dosis.

Grado 3, recurrente; o Grado 4 Suspender la dosis hasta que la toxicidad remita a Grado 2 o menor.
Reanudar con la dosis inmediatamente inferior.

El paciente requiere la 
administración de factores 
de crecimiento de células 
sanguíneas

Suspender la dosis de abemaciclib al menos 48 horas después de la administración de la última 
dosis de los factores de crecimiento de células sanguíneas y hasta que la toxicidad remita a  

Grado 2 o menor.
Reanudar con la dosis inmediatamente inferior a menos que,  la dosis ya haya sido reducida por la 

toxicidad que llevó al uso del factor de crecimiento.
aNCI: criterios de terminología frecuente para reacciones adversas en cáncer del Instituto Nacional del Cáncer, National Cancer Institute 
Common Terminology Criteria for Adverse Events [NCI CTCAE por sus siglas en inglés].
bANC: Grado 1: ANC < LLN - 1.500/mm3; Grado 2: ANC 1.000 - <1.500/mm3;
Grado 3: ANC 500 - <1.000/mm3; Grado 4: ANC <500/mm3.
LLN = límite inferior de la normalidad (lower limit of normal, LLN, por sus siglas en inglés).

Tabla 3. Recomendaciones de manejo para la diarrea
Se debe iniciar el tratamiento con agentes antidiarreicos como loperamida al primer signo de heces blandas.

Toxicidada Recomendaciones de manejo

Grado 1 No se requiere un ajuste de dosis.

Grado 2 Si la toxicidad no remite en 24 horas a Grado 1 o menor,  suspender la dosis hasta remisión.
No se requiere reducción de dosis.

Grado 2 persistente o recurrente 
tras reanudar la misma dosis a 
pesar del máximo tratamiento 
de soporte

Suspender la dosis hasta que la toxicidad remita a Grado 1 o menor.
Reanudar con la dosis inmediatamente inferior.

Grado 3 o 4 o requiere 
hospitalización

aNCI CTCAE.

Tabla 4. Recomendaciones de manejo para el aumento de aminotransferasas
Antes de iniciar el tratamiento con Verzenios se debe monitorizar la alanina aminotransferasa (ALT) y la aspartato aminotransferasa (AST), 
cada dos semanas durante los primeros dos meses, mensualmente durante los siguientes dos meses y según esté clínicamente indicado.

Toxicidada Recomendaciones de manejo

Grado 1 (>ULN-3,0 x ULN)
Grado 2 (>3,0-5,0 x ULN) No se requiere un ajuste de dosis.

Grado 2 persistente o recurrente, o Grado 3 
(>5,0-20,0 x ULN)

Suspender la dosis hasta que la toxicidad remita al nivel inicial o Grado 1.
Reanudar con la dosis inmediatamente inferior.

Aumento de AST y/o ALT >3 x ULN CON bilirrubina 
total >2 x ULN, en ausencia de colestasis Suspender abemaciclib.

Grado 4 (>20,0 x ULN) Suspender abemaciclib.
aNCI CTCAE
ULN = límite superior de la normalidad (upper limit of normal value, ULN, por sus siglas en inglés).

Tabla 5. Recomendaciones de manejo para la enfermedad pulmonar intersticial (EPI)/neumonitis

Toxicidada Recomendaciones de manejo

Grado 1 o 2 No se requiere un ajuste de dosis.

Toxicidad Grado 2 persistente o recurrente  
que no remite al nivel inicial con el máximo 
tratamiento de soporte o a Grado 1 en 7 días

Suspender la dosis hasta que la toxicidad remita al nivel inicial o a Grado 1.
Reanudar con la dosis inmediatamente inferior.

Grado 3 o 4 Suspender abemaciclib.

aNCI CTCAE.

Tabla 6. Recomendaciones de manejo para toxicidades no hematológicas (excluyendo diarrea, aumento de aminotransferasas y 
enfermedad pulmonar intersticial (EPI)/neumonitis)

Toxicidada Recomendaciones de manejo

Grado 1 o 2 No se requiere un ajuste de dosis.

Toxicidad Grado 2 persistente o 
recurrente que no remite al nivel 
inicial con el máximo tratamiento 
de soporte o a Grado 1 en 7 días

Suspender la dosis hasta que la toxicidad remita a Grado 1 o menor.
Reanudar con la dosis inmediatamente inferior.

Grado 3 o 4
aNCI CTCAE.

Inhibidores CYP3A4. Se debe evitar el uso concomitante con inhibidores potentes de CYP3A4. Si no se pueden evitar los inhibidores 
potentes de CYP3A4, la dosis de abemaciclib se debe reducir a 100 mg dos veces al día. En los pacientes en los que se ha reducido la 
dosis a 100 mg de abemaciclib dos veces al día y para los que no se pueda evitar la administración conjunta de un inhibidor potente de 
CYP3A4, se debe reducir la dosis de abemaciclib a 50 mg dos veces al día. En los pacientes a los que se les haya reducido la dosis a 50 
mg de abemaciclib dos veces al día y para los que no se pueda evitar la administración conjunta de un inhibidor potente de CYP3A4, se 
puede mantener la dosis de abemaciclib con un estrecho control de los signos de toxicidad. Alternativamente, se puede reducir la dosis a 
50 mg una vez al día o suspender el tratamiento. Si se suspende el inhibidor de CYP3A4, la dosis de abemaciclib se debe aumentar a la 
dosis utilizada antes de iniciar el tratamiento con el inhibidor CYP3A4 (después de 3 a 5 vidas medias del inhibidor CYP3A4). Poblaciones 
especiales. Pacientes de edad avanzada. No se requiere ajuste de dosis en relación a la edad (ver sección 5.2). Insuficiencia renal. No es 
necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal leve o moderada. No se dispone de datos sobre la administración de 
abemaciclib en pacientes con insuficiencia renal grave, enfermedad renal en etapa terminal, o en pacientes en diálisis (ver sección 5.2). 
Abemaciclib se debe administrar con precaución en pacientes con insuficiencia renal grave, con una estrecha monitorización de los signos 
de toxicidad. Insuficiencia hepática. No es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepática leve (clase Child Pugh A) o 
moderada (clase Child Pugh B). En pacientes con insuficiencia hepática grave (clase Child Pugh C), se recomienda una reducción de la 
frecuencia de dosis a una vez al día (ver sección 5.2). Población pediátrica. No se ha establecido la seguridad y eficacia de abemaciclib 
en niños y adolescentes menores de 18 años. No se dispone de datos. Forma de administración. Verzenios se administra por vía oral. La 
dosis se puede tomar con o sin alimentos. No se debe tomar con pomelo o zumo de pomelo (ver sección 4.5). Los pacientes deben tomar 
las dosis aproximadamente a las mismas horas cada día. El comprimido se debe tragar entero (los pacientes no deben masticar, triturar 
o partir los comprimidos antes de tragarlos). 4.3 Contraindicaciones. Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes 
incluidos en la sección 6.1. 4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo. Neutropenia. Se notificó neutropenia en pacientes 
que estaban recibiendo abemaciclib. Se recomienda una modificación de la dosis para pacientes que desarrollen neutropenia Grado 3 o 
4 (ver sección 4.2). Se produjeron casos mortales en <1% de los pacientes. Se debe indicar a los pacientes que comuniquen cualquier 
episodio de fiebre a su profesional sanitario. Infecciones/infestaciones. Se notificó una mayor proporción de infecciones en los pacientes 
que estaban recibiendo abemaciclib con hormonoterapia que en los pacientes tratados con placebo con hormonoterapia. Se notificó 
infección pulmonar en pacientes que estaban recibiendo abemaciclib sin neutropenia concomitante. Se produjeron casos mortales en 
<1% de los pacientes. Se debe monitorizar estrechamente la presencia de signos y síntomas de infección en los pacientes, así como 
administrarles un tratamiento médico apropiado. Tromboembolismo venoso. Se notificaron casos de tromboembolismo venoso en el 5,3% 
de los pacientes tratados con abemaciclib con fulvestrant o inhibidores de la aromatasa, en comparación al 0,8% de los pacientes tratados 
con placebo con fulvestrant o inhibidores de la aromatasa. Se debe monitorizar estrechamente la presencia de signos y síntomas de 
tromboembolismo venoso profundo y embolismo pulmonar en los pacientes, así como administrarles un tratamiento médico apropiado. 
Aumento de aminotransferasas. Se comunicaron aumentos de la ALT y AST en pacientes que estaban recibiendo abemaciclib. Se puede 
requerir una modificación de la dosis o la suspensión de abemaciclib según el nivel de elevación de ALT o AST (ver sección 4.2). Diarrea. 
La reacción adversa más frecuente es la diarrea. A lo largo de los ensayos clínicos, la mediana de tiempo hasta la aparición de la primera 
diarrea fue de 6 a 8 días aproximadamente, y la duración media de la diarrea fue de 9 a 12 días (Grado 2) y de 6 a 8 días (Grado 3). La 
diarrea puede asociarse con deshidratación. Los pacientes deben empezar el tratamiento con un agente antidiarreico como loperamida al 
primer signo de heces blandas, aumentar los fluidos orales y notificarlo a sus profesionales sanitarios. Se recomienda una modificación 
de la dosis para pacientes que desarrollen diarrea ≥ Grado 2 (ver sección 4.2). Enfermedad Pulmonar Intersticial (EPI)/Neumonitis. Se han 
notificado casos que indiquen enfermedad pulmonar intersticial (EPI)/neumonitis en pacientes que estaban recibiendo abemaciclib. Se 
debe monitorizar en los pacientes síntomas que EPI/neumonitis y administrarles un tratamiento médico apropiado. En base al grado de 
EPI/neumonitis, se puede requerir un ajuste de dosis de abemaciclib (ver sección 4.2). Suspender permanentemente el tratamiento con 
abemaciclib en los pacientes con EPI/neumonitis Grado 3 o 4. Tratamiento concomitante con inductores del CYP3A4. Se debe evitar el uso 
concomitante de inductores del CYP3A4 debido al riesgo de disminuir la eficacia de abemaciclib (ver sección 4.5). Crisis visceral. No 
existen datos sobre la eficacia y seguridad de abemaciclib en pacientes con crisis visceral. Lactosa. Los pacientes con intolerancia 
hereditaria a galactosa, deficiencia total de lactasa o problemas de absorción de glucosa o galactosa, no deben tomar este medicamento. 
Sodio. Este medicamento contiene menos de 1 mmol (23 mg) de sodio por comprimido; esto es esencialmente “exento de sodio”. 4.5 
Interacción con otros medicamentos y otras formas deinteracción. Efectos de otros medicamentos sobre la farmacocinética de 
abemaciclib. Abemaciclib se metaboliza principalmente por el CYP3A4. Inhibidores CYP3A4. La administración conjunta de abemaciclib 
con inhibidores CYP3A4 puede aumentar las concentraciones en plasma de abemaciclib. En pacientes con cáncer avanzado y/o 
metastásico, la administración conjunta del inhibidor CYP3A4 claritromicina dio como resultado un incremento de 3,4 veces la exposición 
en plasma de abemaciclib y un incremento de 2,5 veces la potencia combinada ajustada en plasma de abemaciclib y sus metabolitos 
activos libres. Se debe evitar el uso de inhibidores potentes de CYP3A4 junto a abemaciclib. Si es necesario administrar de forma conjunta 
inhibidores potentes de CYP3A4, se debe reducir la dosis de abemaciclib (ver sección 4.2), seguido de una estrecha monitorización de la 
toxicidad. Ejemplos de inhibidores potentes de CYP3A4 incluyen, entre otros: claritromicina, itraconazol, ketoconazol, lopinavir/ritonavir, 
posaconazol o voriconazol. Evitar el pomelo o el zumo de pomelo. No es necesario un ajuste de dosis para pacientes tratados con un 
inhibidor CYP3A4 moderado o débil. Sin embargo, se debe realizar una estrecha monitorización de los signos de toxicidad. Inductores 
CYP3A4. La administración conjunta de abemaciclib con el inductor potente de CYP3A4 rifampicina disminuyó la concentración en plasma 
de abemaciclib en un 95% y la concentración ajustada en plasma de abemaciclib y sus metabolitos activos libres en un 77% de acuerdo 
al AUC0-∞. Se debe evitar el uso concomitante de un inductor potente de CYP3A4 (incluyendo, entre otros: carbamazepina, fenitoína, 
rifampicina y Hierba de San Juan) debido al riesgo de disminuir la eficacia de abemaciclib. Efectos de abemaciclib sobre la farmacocinética 
de otros medicamentos. Sustancias que son sustratos de transportadores. Abemaciclib y sus principales metabolitos activos inhiben los 
transportadores renales: transportador de cationes orgánicos 2 (organic cation transporter 2, OCT2, por sus siglas en inglés), proteína de 
extrusión de toxinas y múltiples drogas (MATE1) y MATE2-K. Pueden ocurrir interacciones in vivo clínicamente relevantes de abemaciclib 
con sustratos de estos transportadores, como dofetilida o creatinina (ver sección 4.8). En un estudio clínico de interacción de fármacos 
con metformina (sustrato de OCT2, MATE1 y 2) administrado conjuntamente con 400 mg de abemaciclib, se observó un pequeño 
aumento, pero no clínicamente relevante (37%) en la exposición de metformina en plasma. Se observó que esto era debido a la reducción 
de la secreción renal sin afectación de la filtración glomerular. En sujetos sanos, la administración conjunta de abemaciclib y loperamida, 
sustrato de la glicoproteína P (P-gp), dio como resultado un aumento de la exposición de loperamida en plasma del 9% basada en el 
AUC0-∞ y del 35% basado en la Cmax. Esto no se consideró clínicamente relevante. Sin embargo, de acuerdo a la inhibición in vitro de la 
P-gp y la proteína de resistencia al cáncer de mama (breast cancer resistance protein, BCRP, por sus siglas en inglés) observada con 
abemaciclib, pueden ocurrir interacciones in vivo de abemaciclib con sustratos con estrecho margen terapéutico de estos transportadores, 
como digoxina o dabigatrán etexilato. En un estudio clínico en pacientes con cáncer de mama, no hubo interacción farmacocinética 
clínicamente relevante entre abemaciclib y anastrozol, fulvestrant, exemestano, letrozol o tamoxifeno. Se desconoce actualmente si 
abemaciclib puede reducir la eficacia de los anticonceptivos hormonales de acción sistémica. 4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia. 
Mujeres en edad fértil/Anticoncepción. Las mujeres en edad fértil deben utilizar métodos anticonceptivos altamente efectivos (por ejemplo, 
contracepción de doble barrera) durante el tratamiento y hasta al menos 3 semanas tras finalizar el tratamiento (ver sección 4.5). 
Embarazo. No hay datos relativos al uso de abemaciclib en mujeres embarazadas. Los estudios realizados en animales han mostrado 
toxicidad para la reproducción (ver sección 5.3). No se recomienda tomar Verzenios durante el embarazo, ni en mujeres en edad fértil que 
no estén utilizando métodos anticonceptivos. Lactancia. Se desconoce si abemaciclib se excreta en la leche materna. No se puede excluir 
un riesgo en los recién nacidos/lactantes. Las pacientes que tomen abemaciclib no deben dar el pecho. Fertilidad. Se desconoce el efecto 
de abemaciclib sobre la fertilidad en humanos. En estudios en animales, no se observaron efectos en órganos reproductores femeninos. 
Sin embargo, los efectos citotóxicos en el aparato reproductor masculino en ratas y perros, indican que abemaciclib puede afectar la 
fertilidad en machos (ver sección 5.3). 4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas. La influencia de Verzenios 
sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas es pequeña. Se debe advertir a los pacientes que tengan precaución al conducir o 
utilizar máquinas en caso de presentar fatiga o mareos durante el tratamiento con Verzenios (ver sección 4.8). 4.8 Reacciones adversas. 
Resumen del perfil de seguridad. Las reacciones adversas más frecuentes son diarrea, infecciones, neutropenia, anemia, fatiga, náuseas, 
vómitos y disminución del apetito. Tabla de reacciones adversas. En la siguiente Tabla, se listan las reacciones adversas de acuerdo a la 
clasificación de órganos y frecuencia del sistema MedDRA. Los grados de frecuencia son: muy frecuentes (≥1/10), frecuentes (≥1/100 a 
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<1/10), poco frecuentes (≥1/1.000 a <1/100), raras (≥1/10.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.000), y frecuencia no conocida (no 
puede estimarse a partir de los datos disponibles). Dentro de cada grupo de frecuencia, las reacciones adversas se presentan en orden 
de gravedad decreciente. 
Tabla 7. Reacciones adversas notificadas en estudios fase 3 de abemaciclib en combinación con hormonoterapia (N=768)

Sistema de clasificación de órganos
Frecuencia

Término preferido

Abemaciclib con hormonoterapiaa

Toxicidad de cualquier 
Grado (%)

Toxicidad 
Grado 3 (%)

Toxicidad  
Grado 4 (%)

Infecciones e infestaciones

43,6 5,2 1,0
Muy frecuentes

Infeccionesb

Trastornos de la sangre y del sistema linfático
Muy frecuentes

Neutropenia 45,1 22,9 2,5
Leucopenia 25,7 8,5 0,3
Anemia 30,1 7,0 0,1
Trombocitopenia 14,3 2,2 1,0

Frecuentes
Linfopenia 7,3 3,0 0,1

Poco frecuentes
Neutropenia febril 0,9 0,7 0,1

Trastornos del metabolismo y la nutrición

26,4 1,3 0
Muy frecuentes

Apetito disminuido

Trastornos del sistema nervioso
Muy frecuentes

Disgeusia 14,3 0 0
Mareos 12,9 0,5 0

Trastornos oculares

6,8 0,1 0
Frecuentes

Aumento de lagrimeo
Trastornos vasculares

5,3 1,7 0,3
Frecuentes

Tromboembolismo venosoc

Trastornos respiratorios, torácitos y mediastínicos
Frecuentes

Enfermedad pulmonar Intersticial (EPI)/neumonitis 3,4 0,4 0,1

Trastornos gastrointestinales
Muy frecuentes

Diarrea 84,6 11,7 0
Vómitos 27,7 1,2 0
Náuseas 43,5 2,1 0

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo
Muy frecuentes

Alopecia 20,7 0 0
Prurito 13,5 0 0
Erupción 12,9 1,0 0

Frecuentes
Piel seca 9,0 0 0

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo
Frecuentes

Debilidad muscular 8,3 0,5 0
Trastornos generales y alteraciones en el  
lugar de administración
Muy frecuentes

Fatiga 40,5 2,3 0
Pirexia 10,7 0,1 0

Exploraciones complementarias
Muy frecuentes

Alanina aminotransferasa elevada 15,1 4,8 0,3
Aspartato aminotransferasa elevada 14,2 2,9 0

a Abemaciclib en combinación con letrozol, anastrozol o fulvestrant.
b  Infecciones incluye todos los términos preferidos (PTs por sus siglas en inglés) que son parte del Sistema de Clasificación de Órganos 
Infecciones e Infestaciones.

c  Eventos tromboembólicos venosos incluye: trombosis venosa profunda (deep vein thrombosis, DVT, por sus siglas en inglés), embolismo 
pulmonar, trombosis del seno venoso cerebral, subclavia, trombosis de la vena axilar, DVT de vena cava inferior y trombosis venosa pélvica.

Descripción de reacciones adversas seleccionadas. Neutropenia. Se notificó neutropenia frecuentemente (45,1%) y una disminución 
en el recuento de neutrófilos de Grado 3 o 4 (basado en hallazgos de laboratorio) en el 28,2% de los pacientes que recibieron abe-
maciclib en combinación con un inhibidor de la aromatasa o fulvestrant. La mediana de tiempo hasta la aparición de neutropenia de 
Grado 3 o 4 fue de 29 a 33 días, y la mediana de tiempo hasta la resolución fue de 11 a 15 días. Se notificó neutropenia febril en 
el 0,9% de los pacientes. Se recomienda una modificación de la dosis para pacientes que desarrollen neutropenia Grado 3 o 4 (ver 
sección 4.2). Diarrea. La diarrea fue la reacción adversa notificada con más frecuencia (ver Tabla 7). La incidencia fue mayor durante 
el primer mes de tratamiento con abemaciclib y fue disminuyendo posteriormente. En los estudios, la mediana de tiempo hasta la 
aparición de la primera diarrea fue aproximadamente de 6 a 8 días, y la duración media de la diarrea fue de 9 a 12 días (Grado 2) y de 
6 a 8 días (Grado 3). La diarrea volvió a la situación inicial o a un Grado menor con tratamiento de soporte como loperamida y/o ajuste 
de dosis (ver sección 4.2). Aumento de aminotransferasas. Se notificaron frecuentemente elevaciones de ALT y AST en pacientes que 
recibieron abemaciclib en combinación con un inhibidor de aromatasa o fulvestrant (15,1% y 14,2%, respectivamente). Se notificaron 
elevaciones de ALT o AST de Grado 3 o 4 (basado en hallazgos de laboratorio) en el 6,1% y el 4,2% de los pacientes. La mediana de 
tiempo hasta la aparición de un aumento de ALT de Grado  3 o 4 fue de 57 a 61 días, y la mediana de tiempo hasta la resolución fue 
de 14 días. La mediana de tiempo hasta la aparición de un aumento de Grado 3 o 4 de AST fue de 71 a 185 días, y la mediana de 
tiempo hasta la resolución fue de 13 a 15 días. Se recomienda modificación de la dosis para pacientes que desarrollen elevaciones 
de ALT o AST de Grado 3 o 4 (ver sección 4.2). Creatinina. Aunque no es una reacción adversa, se ha demostrado que abemaciclib 
aumenta la creatinina sérica en el 98,3% de los pacientes (basado en hallazgos de laboratorio), en el 1,9% de Grado 3 o 4 (basado 
en hallazgos de laboratorio). De los pacientes que recibieron un inhibidor de aromatasa o fulvestrant solo, el 78,4% comunicó un 
aumento de la creatinina sérica (todos los Grados de laboratorio). Se ha demostrado que abemaciclib aumenta la creatinina sérica 
debido a la inhibición de transportadores de secreción tubular renal sin afectar a la función glomerular (medida por el aclaramiento de 
iohexol) (ver sección 4.5). En estudios clínicos, los aumentos de creatinina sérica ocurrieron dentro del primer mes de administración 
de abemaciclib, permanecieron elevados pero estables durante el período de tratamiento, fueron reversibles al suspender el trata-
miento, y no se acompañaron de cambios en los marcadores de función renal, como nitrógeno ureico en sangre (blood urea nitrogen, 
BUN, por sus siglas en inglés), cistatina C, o tasa de filtración glomerular calculada según la cistatina C. Notificación de sospechas 
de reacciones adversas. Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorización. Ello permite 
una supervisión continuada de la relación beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las 
sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Español de Farmacovigilancia de Medicamentos de Uso Humano: www.
notificaRAM.es. 4.9 Sobredosis. En caso de sobredosis con abemaciclib, se puede producir fatiga y diarrea. Se debe proporcionar 
tratamiento general de soporte. 5. PROPIEDADES FARMACOLÓGICAS. 5.1 Propiedades farmacodinámicas.  Grupo farmacotera-

péutico: agentes antineoplásicos, inhibidores de la proteína-quinasa, código ATC: L01XE50.  Mecanismo de acción. Abemaciclib es un 
inhibidor potente y selectivo de las quinasas dependientes de ciclinas 4 y 6 (CDK4 y CDK6), y más activo frente a la Ciclina D1/CDK4 
en ensayos enzimáticos. Abemaciclib previene la fosforilación de la proteína del retinoblastoma (Rb), bloqueando la progresión del 
ciclo celular desde la fase G1 a la fase S de la división celular, llevando a la supresión del crecimiento del tumor. En líneas celulares de 
cáncer de mama con receptor estrogénico positivo, la inhibición mantenida con abemaciclib previno el rebote de la fosforilación de Rb, 
dando como resultado senescencia celular y apoptosis. In vitro, las líneas celulares Rb-negativas y Rb-disminuidas son generalmente 
menos sensibles a abemaciclib. En modelos de xenoinjertos de cáncer de mama, la dosis diaria de abemaciclib sin interrupción a 
concentraciones clínicas relevantes, solo o en combinación con anti-estrógenos, dio como resultado la reducción del tamaño del 
tumor. Efectos farmacodinámicos. En pacientes con cáncer, abemaciclib inhibe CDK4 y CDK6 como se ha indicado anteriormente, por 
inhibición de la fosfoliración del Rb y la topoisomerasa II alfa, lo que resultó en la inhibición del ciclo celular en la fase anterior al punto 
de restricción G1. Electrofisiología cardiaca. Se evaluó el efecto de abemaciclib sobre el intervalo QTcF en 144 pacientes con cáncer 
avanzado. Siguiendo un esquema de dosis terapéuticas, no se detectaron variaciones importantes (que es, >20 ms) en el intervalo 
QTcF durante la concentración máxima media observada en el estado estacionario. En un análisis exposición-respuesta en individuos 
sanos a exposiciones comparables a la dosis de 200 mg dos veces al día, abemaciclib no prolongó en ningún grado clínicamente 
relevante el intervalo QTcF. Eficacia clínica y seguridad. Estudio Fase 3 aleatorizado MONARCH 3: Verzenios en combinación con un 
inhibidor de aromatasa. La eficacia y seguridad de Verzenios en combinación con un inhibidor de aromatasa (anastrozol o letrozol) 
se evaluó en el MONARCH 3, un estudio fase 3 aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo, en mujeres con cáncer de mama 
localmente avanzado o metastásico positivo para HR, negativo para HER2 que no habían recibido tratamiento sistémico previo para 
esta etapa de la enfermedad. Las pacientes fueron aleatorizadas en una proporción 2:1 para recibir Verzenios 150 mg dos veces al 
día con un inhibidor de la aromatasa no esteroideo administrado diariamente a la dosis recomendada frente a placebo con un inhibidor 
de la aromatasa no esteroideo siguiendo la misma pauta. La variable principal del estudio fue la supervivencia libre de progresión 
(progression-free survival, PFS, por sus siglas en inglés) evaluada por el investigador según RECIST 1.1; las principales variables 
secundarias de eficacia incluían la tasa de respuesta objetiva (overall response rate, ORR, por sus siglas en inglés), la tasa de beneficio 
clínico (clinical benefit rate, CBR, por sus siglas en inglés) y la supervivencia global (overall survival, OS, por sus siglas en inglés). La 
mediana de edad de las pacientes incluidas fue de 63 años (intervalo 32-88 años). Aproximadamente el 39% de las pacientes había 
recibido quimioterapia y el 44% había recibido tratamiento antihormonal en (neo) adyuvancia. Las pacientes con tratamiento antihor-
monal (neo) adyuvante previo, debían haber completado este tratamiento al menos 12 meses antes de la aleatorización del estudio. La 
mayoría de las pacientes (96%) tenían enfermedad metastásica al inicio del estudio. Aproximadamente el 22% de las pacientes solo 
tenía enfermedad ósea, y el 53% de las pacientes tenía metástasis viscerales. El estudio consiguió su objetivo principal de mejorar la 
PFS. Los resultados de la eficacia principal se resumen en la Tabla 8 y en la Figura 1. 
Tabla 8. MONARCH 3: Resumen de los datos de eficacia (Evaluación del investigador, población con intención de tratar)

Verzenios con inhibidor de 
aromatasa

Placebo con inhibidor 
de aromatasa

Supervivencia libre de progresión N=328 N=165
Evaluación del investigador, número de eventos (%) 138 (42,1) 108 (65,5)

Mediana [meses] (IC 95%) 28,18 (23,51; NR) 14,76 (11,24; 19,20)
Hazard ratio (IC 95%) y valor p 0,540 (0,418; 0,698); p=0,000002

Revisión radiográfica independiente, número de eventos (%) 91 (27,7) 73 (44,2)
Mediana [meses] (IC 95%) NR (NR; NR) 19,36 (16,37; 27,91)
Hazard ratio (IC 95%) y valor p 0,465 (0,339; 0,636); p < 0,000001

Tasa de respuesta objetivab [%] (IC 95%) 49,7 (44,3 – 55,1) 37,0 (29,6 – 44,3)
Duración de la respuesta [meses] (IC 95%) 27,39 (25,74; NR) 17,46 (11,21; 22,19)
Respuesta objetiva para pacientes con enfermedad mediblea N=267 N=132

Tasa de respuesta objetivab [%] (IC 95%) 61,0 (55,2 – 66,9) 45,5 (37,0 – 53,9)
Respuesta completa, (%) 3,4 0
Respuesta parcial, (%) 57,7 45,5

Tasa de beneficio clínicoc (enfermedad medible) [%] (IC 95%) 79,0 (74,1; 83,9) 69,7 (61,9; 77,5)
a Enfermedad medible según RECIST versión 1.1.
b Respuesta completa + respuesta parcial.
c Respuesta completa + respuesta parcial + enfermedad estable para ≥ 6 meses. 
 N=número de pacientes; IC=intervalo de confianza; NR=no alcanzada.

Figura 1. MONARCH 3: Gráfico de Kaplan-Meier de supervivencia libre de progresión (Evaluación del investigador, población con 
intención de tratar)
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Log rank valor p: <0,0001

HR (IC del 95 %): 0,540 (0,418-0,698)

Tiempo (meses)
Número de pacientes en situación de riesgo

328 272 236 208 181 164 106 40 0 0

165 126 105 84 66 58 42 7 0 0

Abemaciclib con inhibidor de aromatasa (N=328): Mediana 28,18 meses
Placebo con inhibidor de aromatasa (N=165): Mediana 14,76 meses

Abemaciclib con inhibidor de aromatasa

Placebo con inhibidor de aromatasa

En el brazo de Verzenios con un inhibidor de aromatasa (IA) se prolongó significativamente la supervivencia libre de progresión (PFS) 
(Hazard Ratio [HR] 0,540 [IC 95%: 0,418 a 0,698]); en el brazo de Verzenios con IA, la mediana de la PFS fue de 28,18 meses y de 
14,76 meses en el brazo de placebo con IA. Estos resultados corresponden con una reducción clínicamente significativa en el riesgo de 
progresión de la enfermedad o muerte del 46% de las pacientes tratadas con abemaciclib con un inhibidor de aromatasa. Los datos de 
la supervivencia global no eran maduros en el análisis final de la PFS (93 eventos observados en los dos brazos). El HR fue 1,057 (IC 
95%: 0,683; 1,633), p=0,8017. Una serie de análisis de la PFS en subgrupos pre-especificados, mostró resultados consistentes en los 
subgrupos de pacientes incluyendo: edad (<65 o ≥65 años), localización de la enfermedad, estadio de la enfermedad (metastásica de 
novo vs metastásica recurrente vs localmente avanzada recurrente), presencia de enfermedad medible, estado del receptor de proges-
terona, y estado funcional ECOG inicial. Se observó una reducción en el riesgo de progresión de la enfermedad o muerte en pacientes 
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con enfermedad visceral (HR 0,567 [IC 95%: 0,407; 0,789]), mediana de la PFS 21,6 meses frente a 14,0 meses; en pacientes con 
solo enfermedad ósea (HR 0,565, [IC 95%: 0,306; 1,044]); y en pacientes con enfermedad medible (HR 0,517, [IC 95%: 0,392; 0,681]). 
Estudio Fase 3 aleatorizado MONARCH 2: Verzenios en combinación con fulvestrant. La eficacia y seguridad de Verzenios en combinación 
con fulvestrant se evaluó en el MONARCH 2, un estudio fase 3, aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo en mujeres con cáncer 
de mama localmente avanzado o metastásico positivo para HR, negativo para HER2. Las pacientes fueron aleatorizadas en una proporción 
2:1 para recibir Verzenios 150 mg dos veces al día con fulvestrant 500 mg a intervalos de un mes, con una dosis adicional de 500 mg 
administrada dos semanas después de la dosis inicial, frente a placebo con fulvestrant siguiendo la misma pauta. La variable principal 
fue la PFS evaluada por el investigador según RECIST 1.1; las principales variables secundarias de eficacia incluían tasa de respuesta 
objetiva (ORR), tasa de beneficio clínico (CBR) y supervivencia global (OS). La mediana de edad de las pacientes incluidas fue de 60 
años (intervalo de 32-91 años). En cada brazo de tratamiento la mayoría de las pacientes eran de raza blanca, y no habían recibido 
quimioterapia para la enfermedad metastásica. El 17% de las pacientes eran pre/perimenopáusicas en situación de supresión ovárica 
con un agonista GnRH. Aproximadamente el 56% de las pacientes tenía metástasis viscerales. Aproximadamente el 25% de las pacientes 
tenía resistencia primaria endocrina (progresión en hormonoterapia en los primeros 2 años de hormonoterapia adyuvante o dentro de los 
primeros 6 meses de la primera línea de hormonoterapia para cáncer de mama metastásico), y la mayoría restante desarrolló resistencia 
endocrina posteriormente. El 59% de las pacientes había recibido recientemente hormonoterapia en el contexto (neo) adyuvante, y el 
38% en la enfermedad metastásica. El estudio alcanzó su objetivo principal de mejorar la PFS. Los principales resultados de eficacia se 
resumen en la Tabla 9 y en la Figura 2. 

Tabla 9. MONARCH 2: Resumen de los datos de eficacia (Evaluación del investigador, población con intención de tratar)

Verzenios con fulvestrant Placebo con fulvestrant

Supervivencia libre de progresión N=446 N=223

Evaluación del investigador, número de eventos (%) 222 (49,8) 157 (70,4)

Mediana [meses] (IC 95%) 16,4 (14,4; 19,3) 9,3 (7,4; 12,7)

Hazard ratio (IC 95%) y valor p 0,553 (0,449; 0,681); p=0,0000001

Revisión radiográfica independiente, número de eventos (%) 164 (36,8) 124 (55,6)

Mediana [meses] (IC 95%) 22,4 (18,3; NR ) 10,2 (5,8; 14,0)

Hazard ratio (IC 95%) y valor p 0,460 (0,363; 0,584); p <0,000001

Tasa de respuesta objetivab [%] (IC 95%) 35,2 (30,8; 39,6) 16,1 (11,3; 21,0)

Duración de la respuesta [meses] (IC 95%) NR (18,05; NR) 25,6 (11,9; 25,6)

Respuesta objetiva para pacientes con enfermedad mediblea N=318 N=164

Tasa de respuesta objetivab [%] (IC 95%) 48,1 (42,6; 53,6) 21,3 (15,1; 27,6)

Respuesta completa, (%) 3,5 0

Respuesta parcial, (%) 44,7 21,3

Tasa de beneficio clínicoc (enfermedad medible) [%] (IC 95%) 73,3 (68,4; 78,1) 51,8 (44,2; 59,5)

a Enfermedad medible según RECIST versión 1.1.
b Respuesta completa + respuesta parcial.     
c Respuesta completa + respuesta parcial + enfermedad estable para ≥ 6 meses.  
N=número de pacientes; IC=intervalo de confianza; NR=no alcanzada.

Figura 2. MONARCH 2: Gráfico de Kaplan-Meier de supervivencia libre de progresión (evaluación del investigador, población con 
intención de tratar)
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446 367 314 281 234 171 101 65 32 2 0

223 165 123 103 80 61 32 13 4 1 0

Log rank valor p: <0,0001

HR (IC del 95 %): 0,553 (0,449-0,681)

Tiempo (meses)Número de pacientes en situación de riesgo

Abemaciclib con fulvestrant (N=446): Mediana 16,44 meses
Placebo con fulvestrant (N=223): Mediana 9,27 meses

Abemaciclib con fulvestrant

Placebo con fulvestrant

En el brazo de Verzenios con fulvestrant se obtuvo un incremento significativo de la mediana de la PFS (HR 0,553 [IC 95%: 0,449; 0,681]); 
la mediana de la PFS fue de 16,4 meses frente a 9,3 meses en el brazo de placebo con fulvestrant. Estos resultados se corresponden 
con una reducción clínicamente significativa del riesgo de progresión de la enfermedad o muerte del 44,7% y una mejora de 7,2 meses 
en la mediana de la PFS en las pacientes tratadas con Verzenios con fulvestrant. Verzenios con fulvestrant prolongó la supervivencia libre 
de progresión sin perjuicio clínicamente significativo, ni deterioro importante de la calidad de vida relacionada con la salud. Una serie de 
análisis de la PFS en subgrupos pre-especificados, mostró resultados consistentes a lo largo de los subgrupos de pacientes incluyendo: 
edad (<65 o ≥65 años), raza, región geográfica, localización de la enfermedad, resistencia a la hormonoterapia, presencia de enfermedad 
medible, estado del receptor de progesterona y estado menopáusico. En las pacientes con enfermedad visceral se observó una reducción 
en el riesgo de progresión de la enfermedad o muerte (HR 0,481 [IC 95%: 0,369; 0,627]), mediana de la PFS de 14,7 meses frente 
a 6,5 meses); en pacientes con solo enfermedad ósea (HR 0,543 [IC 95%: 0,355; 0,833]); en pacientes con enfermedad medible (HR 
0,523 [IC 95%: 0,412; 0,644]). En el caso de las pacientes pre/perimenopáusicas, el hazard ratio fue 0,415 (IC 95%: 0,246; 0,698); en 
las pacientes que tenían receptor de progesterona negativo, el HR fue 0,509 (IC 95%: 0,325; 0,797). En una subpoblación con enfer-
medad localmente avanzada o metastásica que no había recibido hormonoterapia previa, la PFS fue también consistente. El análisis de 
supervivencia global (SG) en la población ITT mostró una mejora estadísticamente significativa en los pacientes que recibieron Verzenios 
con fulvestrant en comparación con los que recibieron placebo con fulvestrant. Los resultados de supervivencia global se resumen en la 
Tabla 10 y en la Figura 3.

Tabla 10. MONARCH 2: Resumen de los datos supervivencia global (Población con intención de tratar)

Verzenios con fulvestrant Placebo con fulvestrant

Supervivencia global N = 446 N = 223

Número de eventos (n, %) 211 (47,3) 127 (57,0)

Mediana SG [meses] (IC 95%) 46,7 (39,2; 52,2) 37,3 (34,4; 43,2)

Hazard ratio (IC 95%) 0,757 (0,606; 0,945)

p-valor 0,0137

N = número de pacientes; IC = intervalo de confianza; SG = supervivencia global.
Figura 3. MONARCH 2: Gráfico de Kaplan-Meier de supervivencia global (Población con intención de tratar)
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Log rank valor p: <0,0137

HR (IC del 95 %): 0,757 (0,606-0,945)

Tiempo (meses)
Número de pacientes en situación de riesgo

Abemaciclib con fulvestrant (N=446): Mediana 46,72 meses
Placebo con fulvestrant (N=223): Mediana 37,25 meses

Abemaciclib con fulvestrant

Placebo con fulvestrant

El análisis de SG por factores de estratificación mostró un HR de 0,675 (IC 95%: 0,511; 0,891) en pacientes con enfermedad visceral, y 0,686 (IC 
95%: 0,451; 1,043) en pacientes con resistencia endocrina primaria. Población pediátrica. La Agencia Europea de Medicamentos ha eximido al ti-
tular de la obligación de presentar los resultados de los ensayos realizados con Verzenios en todos los grupos de la población pediátrica en cáncer 
de mama (ver sección 4.2 para consultar la información sobre el uso en la población pediátrica). 5.2 Propiedades farmacocinéticas. Absorción. 
La absorción de abemaciclib es lenta, con un Tmax de 8 horas y una biodisponibilidad absoluta media de aproximadamente 45%. En el rango de 
dosis terapéutica de 50-200 mg, el aumento en la exposición en plasma (AUC) y Cmax es aproximadamente proporcional a la dosis. Se alcanzó el 
estado estacionario dentro de los 5 días tras la administración repetida dos veces al día, y abemaciclib se acumuló con una media geométrica de 
proporción de acumulación de 3,7 (58% CV) y 5,8 (65% CV) basado en la Cmax y el AUC, respectivamente. Una comida rica en grasas aumentó el 
AUC combinado de abemaciclib y sus metabolitos activos en un 9% y aumentó la Cmax en un 26%. Estos cambios no se consideraron clínicamente 
relevantes.Por tanto, abemaciclib se puede tomar con o sin alimentos. Distribución. Abemaciclib se une fuertemente a proteínas plasmáticas en 
humanos (la media de la fracción unida es aproximadamente del 96% al 98%). La media geométrica del volumen sistémico de distribución es 
750 L (69% CV) aproximadamente, indicando que abemaciclib se distribuye en los tejidos. Las concentraciones de abemaciclib y sus metabolitos 
activos en el líquido cefalorraquídeo son comparables a las concentraciones libres en plasma. Biotransformación. El metabolismo hepático es la 
vía principal de aclaramiento de abemaciclib. Abemaciclib se metaboliza a varios metabolitos principalmente por el citocromo P450 (CYP) 3A4. 
La biotransformación principal es la hidroxilación a un metabolito que circula con un AUC equivalente al 77% del fármaco original. Además, los 
metabolitos N-desetil y N-desetilhidroxilo circulan con AUCs del 39% y del 15% del fármaco original. Estos metabolitos circulantes son activos con 
potencia similar a abemaciclib. Eliminación. La media geométrica de aclaramiento hepático (CL) de abemaciclib fue de 21,8 l/h (39,8% CV), y la 
media de la semivida de eliminación plasmática de abemaciclib en pacientes fue de 24,8 horas (52,1% CV). Después de una única dosis por vía 
oral de [14C]abemaciclib, aproximadamente el 81% de la dosis se excretó en heces y el 3,4% se excretó en orina. La mayoría de la dosis eliminada 
en heces eran metabolitos. Poblaciones especiales. Edad, sexo y peso corporal. En un análisis de farmacocinética poblacional en pacientes con 
cáncer, la edad, el sexo y el peso corporal no tuvieron ningún efecto en la exposición a abemaciclib (135 hombres y 859 mujeres; rango de edad 
24-91 años; y rango de peso corporal 36-175 kg). Insuficiencia hepática. Abemaciclib se metaboliza en el hígado. La exposición a abemaciclib 
no se vio afectada en la insuficiencia hepática leve (clase Child Pugh A) y moderada (clase Child Pugh B). En pacientes con insuficiencia hepática 
grave (clase Child Pugh C), el AUC0-∞ de abemaciclib y la potencia ajustada libre de abemaciclib más sus metabolitos activos, aumentó 2,1 veces 
y 2,4 veces, respectivamente. La vida media de abemaciclib aumentó de 24 a 55 horas (ver sección 4.2). Insuficiencia renal. El aclaramiento renal 
de abemaciclib y sus metabolitos es menor. La exposición a abemaciclib no se vio afectada por la insuficiencia renal leve y moderada. No hay 
datos en pacientes con insuficiencia renal grave, enfermedad renal en etapa terminal ni en pacientes en diálisis. 5.3 Datos preclínicos sobre 
seguridad. En estudios de ratas y perros de hasta 13 semanas de duración, los hallazgos principales sobre órganos diana de potencial relevancia 
para los humanos, incluyeron efectos sobre órganos gastrointestinales y linfohematopoyéticos. Los efectos en pulmón y músculo esquelético 
ocurrieron solo en ratas con niveles de exposición aproximadamente 2 veces mayores que los niveles de exposición humana y los efectos en 
riñón ocurrieron solo en ratas con niveles de exposición aproximadamente 6 veces mayores que los niveles de exposición humana. Al final del 
período de 28 días de recuperación, se observó una recuperación completa o parcial de todos los órganos diana. Genotoxicidad. En un ensayo 
de mutación bacteriana inversa (Ames) abemaciclib no fue mutagénico; en un ensayo in vitro de aberración cromosómica en linfocitos de sangre 
periférica humana no fue clastogénico y en un ensayo in vivo de micronúcleos de médula ósea de rata no fue clastogénico. Carcinogenicidad. No 
se han realizado estudios específicos en animales para evaluar el potencial carcinogénico de abemaciclib. Toxicidad para el desarrollo. Abemacic-
lib fue teratogénico y causó una disminución del peso fetal en gestantes expuestas a dosis similares a la dosis humana recomendada. 6. DATOS 
FARMACÉUTICOS. 6.1 Lista de excipientes. Núcleo del comprimido. Croscarmelosa sódica; lactosa monohidrato; celulosa microcristalina; sílice 
coloidal hidratada; estearil fumarato de sodio. Recubrimiento con película. Verzenios 50 mg comprimidos recubiertos con película. alcohol poliviní-
lico (E1203); dióxido de titanio (E171); macrogol (E1521); talco (E553b); óxido de hierro amarillo (E172); óxido de hierro rojo (E172). Verzenios 100 
mg comprimidos recubiertos con película. Alcohol polivinílico (E1203); dióxido de titanio (E171); macrogol (E1521); talco (E553b). Verzenios 150 
mg comprimidos recubiertos con película. Alcohol polivinílico (E1203); dióxido de titanio (E171); macrogol (E1521); talco (E553b); óxido de hierro 
amarillo (E172). 6.2 Incompatibilidades. No procede. 6.3 Periodo de validez. 3 años. 6.4 Precauciones especiales de conservación. Este 
medicamento no requiere condiciones especiales de conservación. 6.5 Naturaleza y contenido del envase. Blísteres de PCTFE/PE/PVC con una 
lámina de aluminio, sellados dentro de un envase calendario de para el blíster, en envases de 14, 28, 42, 56, 70 o 168 comprimidos recubiertos 
con película. Blísteres precortados unidosis de aluminio/aluminio de 28 x 1 comprimidos recubiertos con película. Puede que solamente estén 
comercializados algunos tamaños de envases. 6.6 Precauciones especiales de eliminación.  La eliminación del medicamento no utilizado y de 
todos los materiales que hayan estado en contacto con él se realizará de acuerdo con la normativa local. 7. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE 
COMERCIALIZACIÓN.  Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528BJ Utrecht, Países Bajos. 8. NÚMERO(S) DE AUTORIZACIÓN DE CO-
MERCIALIZACIÓN.  EU/1/18/1307/011;  EU/1/18/1307/013; EU/1/18/1307/015. 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/RENOVACIÓN 
DE LA AUTORIZACIÓN. Fecha de la primera autorización: 27/septiembre/2018. 10. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO. 16/enero/2020. La 
información detallada de este medicamento está disponible en la página web de la Agencia Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.
eu y en la página web de la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) http://www.aemps.gob.es/. Presentaciones 
y condiciones de prescripción y financiación. Verzenios 50 mg, 56 comprimidos recubiertos con película. (C.N: 723836.2): P.V.L.: 3.580 €; 
P.V.P.: 3.635,91 €; P.V.P. IVA: 3.781,35 €. Verzenios 100 mg, 56 comprimidos recubiertos con película. (C.N: 723823.2): P.V.L.: 3.580 €; P.V.P.: 
3.635,91 €; P.V.P. IVA: 3.781,35 €. Verzenios 150 mg, 56 comprimidos recubiertos con película. (C.N: 723770.9): P.V.L.: 3.580 €; P.V.P.: 3.635,91 
€; P.V.P. IVA: 3.781,35 €. Medicamento sujeto a prescripción médica. Diagnóstico hospitalario.
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La revista Clinical & Translational On-
cology (CTO) ha publicado el artículo 
Study of the Spanish Society of Medical 
Oncology (SEOM) on the access to onco-
logy drugs and predictive biomarkers in 
Spain. Se trata del paper sobre el últi-
mo Estudio SEOM sobre acceso a fár-
macos y biomarcadores en Oncología 
en España. Este artículo está publicado 
en open access para facilitar su acceso 
y difusión. 

Los resultados destacan las diferencias 
aún existentes en el acceso a fármacos 
oncológicos, así como las diferencias re-
cientemente identificadas en el acceso 
a biomarcadores predictivos entre co-
munidades autónomas en España, y en-
tre diferentes hospitales dentro de una 
misma comunidad autónoma.

En el artículo, SEOM concluye que 
es necesario reducir las diferencias 

identificadas, incrementar la homoge-
neidad y mejorar las condiciones de 
acceso a fármacos y biomarcadores 
oncológicos, y hace propuestas para 
abordar estos temas. 

SEOM le ayuda a protegerse con una mascarilla 
personalizada higiénica reutilizable anti COVID-19

CTO publica el Estudio SEOM sobre acceso a fármacos 
y biomarcadores en España

SEOM quiere ayudar a sus socios a 
hacer frente a la pandemia de CO-
VID-19 y a protegerse con el envío, 
junto a este número de la Revista 
SEOM, de una mascarilla personali-
zada higiénica reutilizable con filtra-
ción anti bacteriana. 

Se trata de una mascarilla higiénica 
reutilizable y lavable, con un mínimo 
de 25 lavados, cuyo tejido cumple 
con las especificaciones de la norma 
UNE0065, en cuanto a filtración an-
ti-bacteriana y respirabilidad, según 
los resultados de los ensayos para 
el tejido realizados por el Instituto 
Tecnológico Textil AITEX. 

Fabricada en algodón y poliéster de 
doble capa, la mascarilla lleva apli-
cado el tratamiento Heiq Viroblock, 
el tratamiento textil más innovador 
hasta la fecha en la lucha contra el 
COVID-19. 

Accede al artículo completo en www.seom.org
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SEOM lanza Oncopodcast, un nuevo canal de 
comunicación para profesionales y pacientes con cáncer

SEOM ha lanzado Oncopodcast, un 
nuevo canal de comunicación dirigi-
do tanto a profesionales sanitarios 
como a pacientes con cáncer. Este 
canal, que cuenta con la colaboración 
sin restricciones de Bayer, ofrecerá 
una amplia variedad de contenidos 
sobre la Oncología Médica (congre-
sos, temas transversales, patología, 
etc.) para que el oncólogo médico y el 
paciente estén informados de toda la 
actualidad de la especialidad.

Asimismo, se podrán encontrar reco-
mendaciones e información útil para 
los socios de SEOM y los pacientes 
con cáncer. El formato de las publica-
ciones será podcast, de esta forma 

el usuario podrá escucharlo las ve-
ces que quiera y en cualquier lugar.

Se podrá acceder al canal a través de 
www.oncopodcast.com. El usuario 
no tendrá que descargar ninguna apli-
cación y podrá escuchar los podcasts 
directamente desde la página web. El 
canal dispondrá de dos apartados to-
talmente diferenciados, uno más en-
focado al profesional sanitario donde 
se analizarán temas científicos de 
actualidad sobre la especialidad, y 
otro más centrado en el paciente con 
cáncer, donde se abordarán temas de 
su interés o inquietudes que puedan 
tener sobre la enfermedad con un en-
foque más personal. 

El canal se estrenó con un podcast 
con el presidente de SEOM, Dr. Álva-
ro Rodríguez-Lescure, como invitado 
especial, donde aborda y reflexiona 
sobre un tema de máxima actualidad 
e interés como es la pandemia de 
COVID-19. El Dr. Rodríguez-Lescure 
repasa las diferentes medidas y re-
comendaciones que se han adopta-
do en el ámbito de la Oncología Mé-
dica y analiza el futuro conviviendo 
con el COVID-19 tanto para los médi-
cos como para los pacientes. 

El canal se estrenó con un podcast del Dr. Álvaro Rodríguez-Lescure con medidas y 
recomendaciones adoptadas en el ámbito de la Oncología Médica frente al COVID-19

}

Acceda al canal en www.oncopodcast.com
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ESMO lanza su Observatorio 
de Investigación Clínica ECRO

Analizará como objetivo prioritario el enorme aumento de la carga administrativa y de la 
burocracia asociada a la investigación clínica que se ha producido durante los últimos años

}

Está coordinado por el oncólogo español, Dr. José Luis Pérez-Gracia

SMO ha creado el Observa-
torio de Investigación Clínica 
ESMO (ESMO Clinical Research 
Observatory, ECRO) para dar 

representación a las opiniones de los 
investigadores clínicos, especialmente 
los miembros de ESMO, sobre los pro-
cedimientos de investigación clínica y 
otros aspectos relacionados. Los ob-
jetivos y métodos de ECRO han sido 
presentados recientemente en la re-
vista ESMO Open1. Sin duda, un obje-
tivo prioritario será analizar el enorme 
aumento de la carga administrativa y 
de la burocracia asociada a la investi-
gación clínica que se ha producido du-
rante los últimos años. Este aumento 
ha tenido un claro impacto en la efi-
ciencia de la investigación clínica y en 
la actividad de los investigadores y 
de los equipos de investigación, tal y 
como concluyen los resultados de una 
encuesta realizada entre 940 investi-
gadores clínicos, publicada en el ma-
nuscrito referenciado. 

Dado que la legislación no ha cambia-
do durante este periodo, ECRO consi-

dera que el aumento de la carga ad-
ministrativa en la investigación clínica 
se debe fundamentalmente a la so-
breinterpretación de la normativa vi-
gente por parte de las Organizaciones 
de Investigación Clínica (Clinical Re-
search Organizations, CROs). Por tan-
to, ECRO recomienda que las CROs 
revisen de forma rigurosa sus procedi-
mientos y los simplifiquen para cum-
plir con la legislación sin sobrecargar 
a los investigadores, respetando su 
tiempo y su disponibilidad. En el ma-
nuscrito se enumeran algunos ejem-
plos de posibles mejoras, incluyendo 
los requisitos de documentación de 
procedimientos, la complejidad de al-
gunos formatos de documentos o la 
dificultad de acceso a algunos siste-
mas informáticos, entre otros.

ECRO también analizará otros aspec-
tos relacionados con la investigación 
clínica, como las intromisiones de al-
gunos protocolos de ensayos en deci-
siones clínicas que deberían corres-
ponder al investigador (“interferen-
cia clínica”); la necesidad de revisar 

otros procedimientos, como la comu-
nicación de efectos adversos; y cual-
quier otro tema de interés para los in-
vestigadores clínicos en el campo de 
la Oncología.

La actividad de ECRO está basada 
en el cumplimiento de la Declaración 
de Helsinki, de las normas de Buena 
Práctica Clínica (BPC) y de la legisla-
ción vigente; y en el respeto a todas 
las partes implicadas en la investiga-
ción clínica y en la colaboración con 
las mismas.

Próximamente se realizarán webinars 
en ESMO y SEOM para presentar los 
objetivos de ECRO. Si desea colabo-
rar con esta iniciativa o apoyarla, o si 
desea recibir más información, puede 
escribir a la dirección ecro@esmo.org 
o al coordinador del grupo, Dr. José 
Luis Pérez Gracia (jlgracia@unav.es). 
También puede compartir la actividad 
del grupo en redes sociales para ayu-
dar a difundirla a través de los per-
files de ESMO en Twitter y LinkedIn. 
Las sociedades científicas y los gru-

Coordinador: 

• Dr. José Luis Pérez-Gracia

El Grupo ECRO está formado por:
Miembros: 

• Dra. Teresa Amaral
• Dr. Tobias Arkenau
• Dr. Ahmad Awada
• Dr. Gyorgy Bodoky

• Dr. Emiliano Calvo
• Dr. Massimo di Nicola
• Dr. Viktor Gruenwald  
• Dr. Martijn Lolkema

• Dr. Nicolas Penel
• Dra. Ruth Vera

E
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La visión de Daiichi Sankyo Cancer Enterprise es aprovechar nuestra ciencia innovadora de clase mundial  
e ir más allá del pensamiento tradicional para crear tratamientos significativos para los pacientes con  
cáncer. Nos dedicamos a transformar la ciencia en valor para los pacientes y este sentido del deber  
impregna toda nuestra actividad. Anclados en los tres pilares de nuestra investigación que incluyen la  
franquicia de Medicamentos Inmuno-Conjugados (ADC por su sigla en inglés Antibody Drug Conjugate)  
la franquicia de leucemia mieloide aguda y la franquicia de innovaciones científicas, nuestro objetivo es  
entregar siete nuevas entidades moleculares durante los próximos ocho años (entre 2018 a 2025).

Para más información, visite:  
WWW.DAIICHI-SANKYO.EU/ONCOLOGY

SEOM agradece al Dr. José Luis Pérez-Gracia la colaboración en la redacción de este artículo.

Referencia

1.	 Pérez-Gracia JL, Awada A, Calvo E, et al. ESMO Clinical Research Observatory (ECRO): improving the efficiency of clinical research through 

rationalisation of bureaucracy. ESMO Open. 2020;5(3):e000662. doi:10.1136/esmoopen-2019-000662

pos cooperativos también pueden 
mostrar su apoyo a este proyecto, uti-
lizando los mismos contactos.

Los miembros de ECRO esperan que 
esta iniciativa ayude a realizar cam-
bios que mejoren la asistencia a los 
pacientes y el desarrollo de la inves-
tigación clínica. Confían en que todas 
las partes involucradas reconocerán 
la necesidad de analizar estos proble-
mas y de asumir su responsabilidad 

para realizar los cambios necesarios 
para superarlos. En este sentido, en 
lugar de intentar auditar y controlar 
los procedimientos de investigación 
clínica, ECRO reconocerá pública-
mente los méritos de las entidades 
(CROs, promotores de ensayos, comi-
tés de ética, equipos de investigación 
clínica, autoridades reguladoras, etc.) 
que revisen y simplifiquen sus proce-
dimientos sin comprometer, o incluso 
mejorando la calidad de la investiga-

ción clínica y el bienestar de los pa-
cientes.

También esperan que sus colegas 
apoyen esta iniciativa y que, sin dejar 
de reconocer la necesidad de monito-
rizar rigurosamente los ensayos clíni-
cos, exigirán respeto a su tiempo y a 
su experiencia y liderazgo en la orga-
nización y realización de proyectos de 
investigación y en el cuidado de los 
pacientes.
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EVENTOS 
CIENTÍFICOS
Máster en Inmunoterapia del cáncer - 
3ª edición
Del 21 de septiembre de 2020 al 30 de sep-
tiembre de 2021
Coordinadora: Dra. Ana Cristina Cercó Lletí

Foro de Debate en Oncología 2020
Zaragoza, del 29 de septiembre al 2 de octubre 
de 2020 
Coordinador: Dr. Antonio Antón Torres

Reunión virtual GETNE Andalucía 2020
29 de septiembre de 2020 
Coordinadora: Dra. Isabel Sevilla García

VCOS “Virtual Cardio-Oncology Summit”
1 de octubre de 2020 
Coordinadora: Dra. Teresa López Fernández

XI Symposium GEM
Del 2 al 9 de octubre de 2020 
Coordinadora: Dra. Teresa Puértolas Hernández

XVI Symposium Internacional GETNE
Del 7 al 9 de octubre de 2020 
Coordinador: Dr. Jaume Capdevila Castillón

Jornada inmuno-radioterapia y III 
edición Revisiones en Oncología: SBRT y 
tratamientos sistémicos
Del 13 al 17 de octubre de 2020 
Coordinador: Dr. Jorge Contreras Martínez

Leading the science symposium
15 y 16 de octubre de 2020 
Coordinador: Dr. Emiliano Calvo Aller

8º Congreso de Oncología Médica, 
Hematología y Farmacia Hospitalaria
Del 24 al 27 de noviembre de 2020 
Coordinador: Dr. José Ignacio Chacón López-Muñiz

X Educational Symposium of the Spanish 
Lung Cancer Group - Virtual
Del 25 al 27 de noviembre de 2020 
Coordinador: Dr. Mariano Provencio Pulla

LIBROS
eBreast: Manual práctico para la 
consulta de pacientes con cáncer de 
mama
Coordinador: Dr. Eduardo Martínez de Dueñas

ACTIVIDADES
ON-LINE
Telemedicina en la era post-COVID de los 
cuidados continuos
Coordinador: Dr. Carlos Camps Herrero

Actualización en carcinoma de células 
renales avanzado (CCR)
Coordinador: Dr. Vicente Guillem Porta

Interpretación de datos estadísticos. 
Fundamentos de bioestadística - 
estadística multivariante práctica 
aplicada a la Oncología
Coordinadora: Dra. Olatz Etxaniz Ulazia

Talleres de formación para pacientes 
con cáncer de mama online
Coordinadora: Dra. Cristina Saura Manich

EVENTOS  
CIENTÍFICOS
Una realidad invisible, un reto visible: Mes ginecológico
Del 1 al 21 de septiembre de 2020. Coordinadora: Dª Elvira Villalba Sunyer

AVALES  C I ENT Í F ICOS
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1. Ficha técnica Zytiga. 2. Fizazi K, et al. Abiraterone acetate plus prednisone in patients with newly diagnosed high-risk metastatic castration-sensitive prostate cancer 
(LATITUDE): final overall survival analysis of a randomised, double-blind, phase 3 trial. Lancet Oncol. 2019 May;20(5):686-700. 

P: Prednisona; TDA: Terapia de deprivación de andrógenos; CPHSm: Cáncer de próstata hormonosensible metastásico; OS: Supervivencia global;  
HR: Hazard ratio; IC: Intervalo de confianza.
*ZYTIGA está indicado con prednisona para el tratamiento en hombres adultos del cáncer de próstata hormonosensible metastásico de nuevo diagnóstico de alto riesgo 
(CPHSm) en combinación con tratamiento de deprivación de andrógenos (TDA).1 
&Los pacientes que presentan al menos dos de los siguientes factores de alto riesgo: Gleason ≥8, lesiones óseas ≥3 y presencia de metástasis viscerales medibles.2
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1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. ZYTIGA 500 mg comprimidos recubiertos con película. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y 
CUANTITATIVA. Cada comprimido recubierto con película contiene 500 mg de acetato de abiraterona. Excipientes con efecto conocido. Cada 
comprimido recubierto con película contiene 253,2 mg de lactosa y 13,5 mg de sodio. Para consultar la lista completa de excipientes, ver 
sección 6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA. Comprimido recubierto con película. Comprimidos recubiertos con película, morados, de forma 
ovalada, (20 mm de longitud por 10 mm de ancho), grabados con “AA” en una cara y “500” en la otra cara. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1. 
Indicaciones terapéuticas. ZYTIGA está indicado con prednisona o prednisolona para: · el tratamiento en hombres adultos del cáncer de 
próstata hormonosensible metastásico de nuevo diagnóstico de alto riesgo (CPHSm) en combinación con tratamiento de deprivación de 
andrógenos (TDA) (ver sección 5.1). · el tratamiento del cáncer de próstata metastásico resistente a la castración (CPRCm) en hombres adultos 
que sean asintomáticos o levemente sintomáticos tras el fracaso del tratamiento de deprivación de andrógenos en los cuales la quimioterapia 
no está aún clínicamente indicada (ver sección 5.1). · el tratamiento del CPRCm en hombres adultos cuya enfermedad ha progresado durante 
o tras un régimen de quimioterapia basado en docetaxel. 4.2. Posología y forma de administración. Este medicamento debe ser prescrito 
por un profesional sanitario adecuado. Posología. La dosis recomendada es de 1.000 mg (dos comprimidos de 500 mg) en una sola dosis diaria 
que no se debe tomar con alimentos (ver “Forma de administración” más adelante). La toma de los comprimidos con alimentos aumenta la 
exposición sistémica a abiraterona (ver secciones 4.5 y 5.2). Posología de prednisona o prednisolona. En el CPHSm, ZYTIGA se utiliza con 5 
mg de prednisona o prednisolona al día. En el CPRCm, ZYTIGA se utiliza con 10 mg de prednisona o prednisolona al día. Se debe mantener la 
castración médica con un análogo de la hormona liberadora de hormona luteinizante (LHRH) durante el tratamiento en los pacientes no 
sometidos a castración quirúrgica. Monitorización recomendada. Se debe medir las concentraciones séricas de transaminasas antes de iniciar 
el tratamiento, cada dos semanas durante los tres primeros meses de tratamiento y posteriormente una vez al mes. Una vez al mes se debe 
monitorizar la presión arterial, el potasio sérico y la retención de líquidos. Sin embargo, se debe monitorizar a los pacientes con un riesgo 
significativo de insuficiencia cardiaca congestiva cada 2 semanas durante los primeros tres meses de tratamiento y posteriormente una vez al 
mes (ver sección 4.4). En los pacientes con hipopotasemia preexistente o en aquellos que desarrollan hipopotasemia durante el tratamiento 
con ZYTIGA, se debe considerar mantener el nivel de potasio del paciente ≥ 4,0 mM. En cuanto a los pacientes que presenten toxicidades de 
Grado ≥ 3, incluyendo hipertensión, hipopotasemia, edema y otras toxicidades no relacionadas con los mineralocorticoides, se debe suspender 
el tratamiento y establecer un control médico apropiado. El tratamiento con ZYTIGA no se debe reanudar hasta que los síntomas de la toxicidad 
se hayan resuelto a Grado 1 o a la situación basal. Si se olvida una dosis diaria de ZYTIGA, prednisona o prednisolona, se debe reanudar el 
tratamiento al día siguiente con las dosis diarias habituales. Hepatotoxicidad. En pacientes que desarrollan hepatotoxicidad durante el 
tratamiento (elevación de la alanina aminotransferasa [ALT] o elevación de la aspartato aminotransferasa [AST] más de 5 veces por encima 
del límite superior de la normalidad [LSN]), se debe suspender el tratamiento inmediatamente (ver sección 4.4). Una vez que las pruebas de 
la función hepática vuelvan a los valores basales del paciente, el tratamiento podrá reanudarse con una dosis reducida de 500 mg (un 
comprimido) una vez al día. En los pacientes que reanuden el tratamiento, se debe monitorizar las transaminasas séricas como mínimo una 
vez cada dos semanas durante tres meses y, posteriormente, una vez al mes. Si la hepatotoxicidad reaparece con la dosis reducida de 500 mg 
al día, se debe interrumpir el tratamiento. Si los pacientes desarrollan hepatotoxicidad grave (ALT o AST 20 veces por encima del LSN) en 
cualquier momento durante el tratamiento, se debe suspender el mismo y no se debe reanudar en estos pacientes. Insuficiencia hepática. No 
es necesario ajustar la dosis en los pacientes con insuficiencia hepática leve preexistente, Clase A de Child-Pugh. La insuficiencia hepática 
moderada (Clase B de Child-Pugh), ha mostrado que aumenta la exposición sistémica a abiraterona aproximadamente cuatro veces después 
de una dosis única oral de 1.000 mg de acetato de abiraterona (ver sección 5.2). No hay datos clínicos de seguridad ni eficacia de dosis 
múltiples de acetato de abiraterona administrados a pacientes con insuficiencia hepática moderada o grave (Child-Pugh Clase B o C). No se 
pueden predecir ajustes de dosis. Se debe evaluar con precaución el uso de ZYTIGA en pacientes con insuficiencia hepática moderada, en los 
cuales el beneficio debe superar claramente el posible riesgo (ver secciones 4.2 y 5.2). ZYTIGA no se debe utilizar en pacientes con insuficiencia 
hepática grave (ver sección 4.3, 4.4 y 5.2). Insuficiencia renal. No es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal (ver sección 
5.2). Sin embargo, no existe experiencia clínica en pacientes con cáncer de próstata e insuficiencia renal grave, por lo que se recomienda 
precaución en estos pacientes (ver sección 4.4). Población pediátrica. El uso de ZYTIGA en la población pediátrica no es relevante. Forma de 
administración. ZYTIGA se administra por vía oral. Los comprimidos se deben tomar por lo menos una hora antes o al menos dos horas después 
de tomar cualquier alimento. Los comprimidos se deben tragar enteros con agua. 4.3. Contraindicaciones. - Hipersensibilidad al principio 
activo o a alguno de los excipientes incluidos en la sección 6.1. - Mujeres embarazadas o que puedan estarlo (ver sección 4.6). - Insuficiencia 
hepática grave [Clase C de Child-Pugh (ver secciones 4.2, 4.4 y 5.2)]. - ZYTIGA con prednisona o prednisolona está contraindicado en 
combinación con Ra-223. 4.4. Advertencias y precauciones especiales de empleo. Hipertensión, hipopotasemia, retención de líquidos e 
insuficiencia cardíaca por exceso de mineralocorticoides. ZYTIGA puede causar hipertensión, hipopotasemia y retención de líquidos (ver sección 
4.8) como consecuencia del aumento de las concentraciones de mineralocorticoides resultantes de la inhibición del CYP17 (ver sección 5.1). La 
administración simultánea de un corticosteroide suprime el efecto de la hormona adrenocorticotrópica (ACTH), reduciendo con ello la incidencia 
y la gravedad de estas reacciones adversas. Este medicamento se debe administrar con precaución a pacientes con enfermedades subyacentes 
que puedan verse agravadas por elevaciones de la presión arterial, hipopotasemia (p. ej., pacientes tratados con glucósidos cardiacos) o 
retención de líquidos (p. ej., pacientes con insuficiencia cardíaca, angina de pecho grave o inestable, infarto de miocardio reciente o arritmia 
ventricular y pacientes con insuficiencia renal grave). ZYTIGA se debe utilizar con precaución en pacientes con antecedentes de enfermedad 
cardiovascular. Los ensayos Fase III realizados con ZYTIGA excluyeron a pacientes con hipertensión no controlada, cardiopatía clínicamente 
significativa evidenciada por infarto de miocardio, o episodios trombóticos arteriales en los últimos 6 meses, angina grave o inestable, 
insuficiencia cardiaca de Clase III o IV de la New York Heart Association (NYHA) (estudio 301) o insuficiencia cardiaca de Clase II a IV (estudios 
3011 y 302) o fracción de eyección cardiaca <50%. En los estudios 3011 y 302, se excluyó a los pacientes con fibrilación auricular u otras 
arritmias cardíacas con necesidad de tratamiento médico. No se ha establecido la seguridad en pacientes con fracción de eyección ventricular 
izquierda (FEVI) <50% o insuficiencia cardíaca de Clase III o IV de la NYHA (en el estudio 301) o insuficiencia cardiaca de Clase II a IV de la 
NYHA (en los estudios 3011 y 302) (ver secciones 4.8 y 5.1). Antes de tratar a pacientes con un riesgo significativo de insuficiencia cardíaca 
congestiva (p.ej., historial de insuficiencia cardiaca, hipertensión no controlada, o episodios cardiacos tales como cardiopatía isquémica), se 
debe considerar la obtención de una evaluación de la función cardiaca (p.ej., electrocardiograma). Antes del tratamiento con ZYTIGA, se debe 
tratar la insuficiencia cardiaca y optimizar la función cardiaca. Se debe corregir y controlar la hipertensión, la hipopotasemia y la retención de 
líquidos. Durante el tratamiento, se debe monitorizar la presión arterial, la potasemia, la retención de líquidos (aumento de peso, edema 
periférico) y otros signos y síntomas de insuficiencia cardiaca congestiva cada dos semanas durante 3 meses, posteriormente una vez al mes y 
se deben corregir las anomalías. Se ha observado prolongación del intervalo QT en pacientes que experimentan hipopotasemia asociada al 
tratamiento con ZYTIGA. Se debe evaluar la función cardiaca como está clínicamente indicado, establecer su manejo adecuado y considerar 
suspender este tratamiento si hay un descenso clínicamente significativo en la función cardiaca (ver sección 4.2). Hepatotoxicidad e 
insuficiencia hepática. En ensayos clínicos controlados se observaron importantes elevaciones de las enzimas hepáticas que obligaron a 
suspender el tratamiento o a modificar la dosis (ver sección 4.8). Se debe medir las concentraciones de transaminasas séricas antes de iniciar 
el tratamiento, cada dos semanas durante los tres primeros meses de tratamiento y posteriormente una vez al mes. Si aparecen síntomas o 
signos clínicos indicativos de hepatotoxicidad, se debe medir inmediatamente las transaminasas séricas. Si en cualquier momento la ALT o la 
AST aumentan más de 5 veces por encima del LSN, se debe interrumpir inmediatamente el tratamiento y monitorizar muy estrechamente la 
función hepática. Una vez que las pruebas de la función hepática vuelvan al valor basal del paciente, se podrá reanudar el tratamiento a dosis 
reducidas (ver sección 4.2). Si los pacientes desarrollan hepatotoxicidad grave (ALT o AST 20 veces por encima del LSN) en cualquier momento 
durante el tratamiento, se debe suspender el mismo y no se debe reanudar en estos pacientes. Los pacientes con hepatitis vírica activa o 
sintomática fueron excluidos de los ensayos clínicos; en consecuencia, no existen datos que respalden el uso de ZYTIGA en esta población. No 
hay datos sobre la seguridad ni eficacia clínica de dosis múltiples de acetato de abiraterona cuando se administra a pacientes con insuficiencia 
hepática moderada o grave (Clase B o C de Child-Pugh). Se debe evaluar con precaución el uso de ZYTIGA en pacientes con insuficiencia 
hepática moderada, en los cuales el beneficio debe superar claramente el posible riesgo (ver secciones 4.2 y 5.2). ZYTIGA no se debe utilizar 
en pacientes con insuficiencia hepática grave (ver secciones 4.2, 4.3 y 5.2). Durante la comercialización se han notificado casos raros de 
insuficiencia hepática aguda y hepatitis fulminante, algunos con desenlace mortal (ver sección 4.8). Retirada de corticosteroides y respuesta a 
situaciones de estrés. Se recomienda precaución y monitorizar la insuficiencia adrenocortical si los pacientes dejan de tomar prednisona o 
prednisolona. Si se mantiene el tratamiento con ZYTIGA después de retirar los corticosteroides, se debe controlar en los pacientes la aparición 
de síntomas por exceso de mineralocorticoides (ver más arriba). En pacientes tratados con prednisona o prednisolona que se vean sometidos a 
más estrés de lo habitual, puede estar indicado un aumento de la dosis de corticosteroides antes, durante y después de la situación estresante. 
Densidad ósea. En los hombres con cáncer de próstata metastásico avanzado la densidad ósea puede estar reducida. El uso de ZYTIGA en 
combinación con un glucocorticoide puede aumentar este efecto. Uso previo de ketoconazol. En pacientes previamente tratados con ketoconazol 
para cáncer de próstata se pueden esperar menores tasas de respuesta. Hiperglucemia. El uso de glucocorticoides puede aumentar la 
hiperglucemia, por lo que se debe medir con frecuencia la glucemia en pacientes diabéticos. Hipoglucemia. Se han notificado casos de 
hipoglucemia cuando se administró ZYTIGA más prednisona/prednisolona en pacientes con diabetes preexistente tratados con pioglitazona o 
repaglinida (ver sección 4.5); por lo tanto, se debe monitorizar la glucemia en pacientes diabéticos. Uso con quimioterapia. No se ha 
establecido la seguridad ni la eficacia del uso concomitante de ZYTIGA con quimioterapia citotóxica (ver sección 5.1). Intolerancia a los 
excipientes. Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp o 
malabsorción de glucosa-galactosa no deben tomar este medicamento. Este medicamento también contiene más de 1,18 mmol (o 27 mg) de 
sodio por dosis de dos comprimidos, lo que deberá tenerse en cuenta en el tratamiento de pacientes con dietas pobres en sodio. Posibles riesgos. 
En hombres con cáncer de próstata metastásico puede aparecer anemia y disfunción sexual incluyendo a aquellos en tratamiento con ZYTIGA. 
Efectos sobre el músculo esquelético. Se han notificado casos de miopatía y rabdomiólisis en pacientes tratados con ZYTIGA. La mayoría de los 
casos se desarrollaron en los primeros 6 meses de tratamiento y se recuperaron tras la retirada del tratamiento con ZYTIGA. Se recomienda 
precaución en los pacientes tratados simultáneamente con medicamentos asociados con casos de miopatía/rabdomiólisis. Interacciones con 
otros medicamentos. Debido al riesgo de disminución de la exposición a abiraterona, durante el tratamiento se deben evitar los inductores 
potentes del CYP3A4 a menos que no exista alternativa terapéutica (ver sección 4.5). Combinación de abiraterona y prednisona/prednisolona 
con Ra-223. El tratamiento con abiraterona y prednisona/prednisolona en combinación con Ra-223 está contraindicado (ver sección 4.3) 
debido a un aumento del riesgo de fracturas y una tendencia a una mayor mortalidad entre los pacientes con cáncer de próstata asintomáticos 
o levemente sintomáticos tal y como se observó en ensayos clínicos. Se recomienda que el tratamiento posterior con Ra-223 no se inicie durante 
al menos 5 días después de la última administración de ZYTIGA en combinación con prednisona/prednisolona. 4.5. Interacción con otros 
medicamentos y otras formas de interacción. Efecto de los alimentos sobre acetato de abiraterona. La administración con alimentos 
aumenta significativamente la absorción del acetato de abiraterona. No se ha establecido la eficacia y la seguridad cuando se administra con 
alimentos, por lo tanto, este medicamento no se debe tomar con alimentos (ver secciones 4.2 y 5.2). Interacciones con otros medicamentos. 
Posibilidad de que otros medicamentos afecten a la exposición de abiraterona. En un estudio clínico de interacción farmacocinética en sujetos 
sanos pretratados con rifampicina, un inductor potente del CYP3A4, 600 mg una vez al día durante 6 días seguido de una única dosis de acetato 
de abiraterona de 1.000 mg, el AUC

∞ plasmática media de abiraterona se redujo un 55%. Se recomienda evitar los inductores potentes del 
CYP3A4 (p.ej., fenitoína, carbamazepina, rifampicina, rifabutina, rifapentina, fenobarbital, Hierba de San Juan [Hypericum perforatum]) 
durante el tratamiento a menos que no exista alternativa terapéutica. En un estudio clínico independiente de interacción farmacocinética en 
sujetos sanos, la co-administración con ketoconazol, un potente inhibidor del CYP3A4, no tuvo un efecto clínico significativo en la 
farmacocinética de abiraterona. Posibilidad de que afecte a la exposición de otros medicamentos. Abiraterona es un inhibidor de las enzimas 
hepáticas metabolizadoras CYP2D6 y CYP2C8. En un estudio realizado para evaluar los efectos del acetato de abiraterona (administrado 
conjuntamente con prednisona) en una sola dosis de dextrometorfano, un sustrato del CYP2D6, la exposición sistémica (AUC) de 
dextrometorfano aumentó en aproximadamente 2,9 veces. El AUC24 del dextrorfano, el metabolito activo de dextrometorfano, aumentó 

aproximadamente un 33%. Se recomienda precaución cuando se administre conjuntamente con medicamentos activados o metabolizados por 
el CYP2D6, en especial medicamentos con un índice terapéutico estrecho. Se debe considerar la reducción de la dosis de medicamentos con un 
índice terapéutico estrecho que sean metabolizados por el CYP2D6. Algunos ejemplos de medicamentos metabolizados por el CYP2D6 son 
metoprolol, propranolol, desipramina, venlafaxina, haloperidol, risperidona, propafenona, flecainida, codeína, oxicodona y tramadol (estos tres 
últimos medicamentos requieren el CYP2D6 para formar sus metabolitos analgésicos activos). En un estudio de interacción CYP2C8 fármaco-
fármaco en sujetos sanos, el AUC de pioglitazona aumentó un 46% y los AUCs de M-III y M-IV, los metabolitos activos de pioglitazona, 
disminuyeron un 10% cada uno cuando pioglitazona se administró conjuntamente con una dosis única de 1.000 mg de acetato de abiraterona. 
Se debe monitorizar a los pacientes, para detectar signos de toxicidad relacionados con un sustrato del CYP2C8 con un índice terapéutico 
estrecho, cuando se utilicen concomitantemente. Ejemplos de medicamentos metabolizados por el CYP2C8 incluyen pioglitazona y repaglinida 
(ver sección 4.4). In vitro, los metabolitos principales sulfato de abiraterona y N-óxido de sulfato de abiraterona demostraron que inhiben la 
absorción hepática del transportador OATP1B1 y como consecuencia ésto puede aumentar las concentraciones de medicamentos eliminados por 
el OATP1B1. No hay datos clínicos disponibles para confirmar la interacción basada en el transportador. Uso con medicamentos que prolongan 
el intervalo QT. Debido a que el tratamiento de deprivación de andrógenos puede prolongar el intervalo QT, se recomienda precaución cuando 
se administre ZYTIGA con medicamentos que prolongan el intervalo QT o medicamentos capaces de inducir torsades de pointes tales como 
antiarrítmicos de clase IA (p.ej. quinidina, disopiramida) o de clase III (p.ej. amiodarona, sotalol, dofetilida, ibutilida), metadona, 
moxifloxacino, antipsicóticos, etc. Uso con Espironolactona. Espironolactona se une al receptor androgénico y puede elevar los niveles del 
antígeno prostático específico (PSA). No está recomendado el uso con ZYTIGA (ver sección 5.1). 4.6. Fertilidad, embarazo y lactancia. 
Mujeres en edad fértil. No hay datos relativos al uso de ZYTIGA en mujeres embarazadas, por lo que no se debe utilizar este medicamento en 
mujeres en edad fértil. Anticoncepción en hombres y mujeres. Se desconoce si la abiraterona o sus metabolitos están presentes en el semen. Si 
el paciente mantiene relaciones sexuales con una mujer embarazada, debe utilizar un preservativo. Si el paciente mantiene relaciones sexuales 
con una mujer en edad fértil, debe utilizar preservativo conjuntamente con otro método anticonceptivo eficaz. Los estudios realizados en 
animales han mostrado toxicidad para la reproducción (ver sección 5.3). Embarazo. ZYTIGA no se debe utilizar en mujeres y está contraindicado 
en mujeres embarazadas o que puedan estarlo (ver sección 4.3 y 5.3). Lactancia. ZYTIGA no está indicado en mujeres. Fertilidad. La abiraterona 
afectó a la fertilidad de ratas macho y hembra, pero estos efectos fueron totalmente reversibles (ver sección 5.3). 4.7. Efectos sobre la 
capacidad para conducir y utilizar máquinas. La influencia de ZYTIGA sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas es nula o 
insignificante. 4.8. Reacciones adversas. Resumen del perfil de seguridad. En un análisis de las reacciones adversas en el conjunto de estudios 
Fase III de ZYTIGA, las reacciones adversas que se observaron en ≥ 10% de los pacientes fueron edema periférico, hipopotasemia, 
hipertensión, infección urinaria, y elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la aspartato aminotransferasa. Otras reacciones 
adversas importantes incluyen, trastornos cardiacos, hepatotoxicidad, fracturas y alveolitis alérgica. ZYTIGA puede causar hipertensión, 
hipopotasemia y retención de líquidos como consecuencia farmacodinámica de su mecanismo de acción. En los ensayos Fase III, las reacciones 
adversas esperadas a los mineralocorticoides se observaron con más frecuencia en los pacientes tratados con acetato de abiraterona que en los 
que recibieron placebo: hipopotasemia 18% frente al 8%; hipertensión 22% frente al 16% y retención de líquidos (edema periférico) 23% 
frente al 17%, respectivamente. En los pacientes tratados con acetato de abiraterona frente a los pacientes tratados con placebo: se observó 
hipopotasemia Grado 3 y 4 de CTCAE (versión 4.0) en el 6% frente al 1%, hipertensión arterial Grado 3 y 4 de CTCAE (versión 4.0) en el 7% 
frente al 5%, y retención de líquidos (edema periférico) Grados 3 y 4 en el 1% frente al 1% de los pacientes, respectivamente. Las reacciones 
a los mineralocorticoides generalmente se controlaron bien con tratamiento médico. El uso simultáneo de un corticosteroide reduce la incidencia 
y la intensidad de estas reacciones adversas (ver sección 4.4). Tabla de reacciones adversas. En los estudios de pacientes con cáncer de próstata 
avanzado metastásico que estaban tomando un análogo de la LHRH, o que se habían sometido a una orquiectomía, se administró ZYTIGA a 
una dosis de 1.000 mg diarios en combinación con prednisona o prednisolona a dosis bajas (5 ó 10 mg al día, dependiendo de la indicación). 
Las reacciones adversas observadas en ensayos clínicos y durante la experiencia postcomercialización se enumeran a continuación en orden de 
frecuencia. Las categorías de frecuencia se definen de la siguiente manera: muy frecuentes (≥1/10); frecuentes (≥1/100 a <1/10); poco 
frecuentes (≥1/1.000 a <1/100); raras (≥1/10.000 a <1/1.000); muy raras (<1/10.000) y no conocida (la frecuencia no puede 
estimarse a partir de los datos disponibles). Las reacciones adversas se enumeran en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo 
de frecuencia.
Tabla 1: Reacciones adversas identificadas en ensayos clínicos y postcomercialización
Sistema de clasificación de órganos Reacción adversa y frecuencia
Infecciones e infestaciones muy frecuentes: infección urinaria

frecuentes: sepsis
Trastornos endocrinos poco frecuentes: insuficiencia adrenal
Trastornos del metabolismo y de la nutrición muy frecuentes: hipopotasemia

frecuentes: hipertrigliceridemia
Trastornos cardiacos frecuentes: insuficiencia cardíaca*, angina de pecho, fibrilación auricular, taquicardia

poco frecuentes: otras arritmias
no conocida: infarto de miocardio, prolongación del intervalo QT (ver secciones 
4.4 y 4.5)

Trastornos vasculares muy frecuentes: hipertensión
Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos raras: alveolitis alérgicaa

Trastornos gastrointestinales muy frecuentes: diarrea
frecuentes: dispepsia

Trastornos hepatobiliares muy frecuentes: elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la 
aspartato aminotransferasab

raras: hepatitis fulminante, insuficiencia hepática aguda
Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo frecuentes: exantema
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo poco frecuentes: miopatía, rabdomiólisis
Trastornos renales y urinarios frecuentes: hematuria
Trastornos generales y alteraciones en el lugar de 
administración

muy frecuentes: edema periférico

Lesiones traumáticas, intoxicaciones y complicaciones 
de procedimientos terapéuticos 

frecuentes: fracturas**

* La insuficiencia cardíaca incluye insuficiencia cardíaca congestiva, disfunción ventricular izquierda y disminución de la fracción de eyección. ** 
Fracturas incluyen osteoporosis y todas las fracturas excepto las fracturas patológicas. a Notificaciones espontáneas procedentes de la experiencia 
postcomercialización. b Elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la aspartato aminotransferasa incluye elevación de la ALT, 
elevación de la AST y disfunción hepática.

En pacientes tratados con acetato de abiraterona se observaron las siguientes reacciones adversas Grado 3 de CTCAE (versión 4.0): 
hipopotasemia 5%; infecciones urinarias 2%; elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la aspartato aminotransferasa 4%; 
hipertensión 6%; fracturas 2%; edema periférico, insuficiencia cardíaca y fibrilación auricular, un 1% en cada caso. En <1% de los pacientes 
se observó hipertrigliceridemia Grado 3 de CTCAE (versión 4.0) y angina de pecho. En <1% de los pacientes se observó infección urinaria, 
elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la aspartato aminotransferasa, hipopotasemia, insuficiencia cardíaca, fibrilación 
auricular y fracturas Grado 4 de CTCAE (versión 4.0). Se observó una mayor incidencia de hipertensión e hipopotasemia en la población 
hormonosensible (estudio 3011). Se notificó hipertensión en 36,7% de los pacientes en la población hormonosensible (estudio 3011) en 
comparación con 11,8% y 20,2% en los estudios 301 y 302, respectivamente. Se observó hipopotasemia en 20,4% de los pacientes en la 
población hormonosensible (estudio 3011) en comparación con 19,2% y 14,9% en el 301 y 302, respectivamente. La incidencia y la 
gravedad de los efectos adversos fue mayor en el subgrupo de pacientes con un estado funcional basal ECOG de 2 y también en los pacientes 
de edad avanzada (≥ 75 años). Descripción de algunas reacciones adversas. Reacciones cardiovasculares. En los tres ensayos fase III se 
excluyó a los pacientes con hipertensión no controlada, cardiopatía clínicamente significativa manifestada por infarto de miocardio o episodios 
trombóticos arteriales en los últimos 6 meses, angina grave o inestable, o insuficiencia cardiaca de Clase III o IV de la NYHA (estudio 301) o 
insuficiencia cardiaca de Clase II a IV (estudios 3011 y 302) o fracción de eyección cardíaca <50%. Todos los pacientes incluidos en el estudio 
(tanto los que recibieron principio activo como placebo) recibieron simultáneamente tratamiento de deprivación de andrógenos, 
predominantemente con el uso de análogos de la LHRH, que se ha asociado a diabetes, infarto de miocardio, accidente cerebrovascular y 
muerte cardiaca súbita. La incidencia de reacciones adversas cardiovasculares en los estudios de fase III en los pacientes tratados con acetato 
de abiraterona frente a los tratados con placebo fue: fibrilación auricular 2,6% frente al 2,0%, taquicardia 1,9% frente al 1,0%, angina de 
pecho 1,7% frente al 0,8%, insuficiencia cardíaca 0,7% frente al 0,2% y arritmia 0,7% frente al 0,5%. Hepatotoxicidad. Se ha notificado 
hepatotoxicidad con elevación de ALT, AST y bilirrubina total en pacientes tratados con acetato de abiraterona. En los ensayos clínicos Fase III 
se notificó hepatotoxicidad de Grados 3 y 4 (p. ej., un incremento de ALT o AST >5 x LSN o incremento de bilirrubina >1,5 x LSN) en 
aproximadamente el 6% de los pacientes que recibieron acetato de abiraterona, generalmente en los 3 meses siguientes al inicio del 
tratamiento. En el ensayo 3011, se observó hepatotoxicidad de Grado 3 ó 4 en el 8,4% de los pacientes tratados con ZYTIGA. Diez pacientes 
tratados con ZYTIGA suspendieron el tratamiento por hepatotoxicidad; dos presentaron hepatotoxicidad de Grado 2, seis tuvieron 
hepatotoxicidad de Grado 3 y dos hepatotoxicidad de Grado 4. Ningún paciente falleció por hepatotoxicidad en el estudio 3011. En los ensayos 
clínicos Fase III, los pacientes con valores basales ya elevados de ALT o AST tuvieron más probabilidades de presentar elevaciones en las pruebas 
de función hepática que los que empezaron el estudio con valores normales. Cuando los valores de ALT o AST se elevaron >5 x LSN, o la 
bilirrubina se elevó >3 x LSN, se interrumpió o se suspendió el tratamiento con acetato de abiraterona. En dos casos se produjeron importantes 
incrementos en las pruebas de función hepática (ver sección 4.4). Estos dos pacientes con función hepática basal normal presentaron 
elevaciones de la ALT o la AST de 15 a 40 x LSN y elevaciones de la bilirrubina de 2 a 6 x LSN. Tras la retirada del tratamiento, se normalizaron 
los resultados de las pruebas de la función hepática de ambos pacientes y en un paciente se pudo reanudar el tratamiento sin que reaparecieran 
las elevaciones. En el estudio 302, se observaron elevaciones de la ALT o la AST de Grado 3 ó 4 en 35 (6,5%) pacientes tratados con acetato 
de abiraterona. Las elevaciones de las aminotransferasas se resolvieron en todos los pacientes excepto en 3 casos (2 pacientes con nuevas 
metástasis hepáticas múltiples y 1 paciente con elevación de la AST alrededor de 3 semanas después de la última dosis de acetato de 
abiraterona). En los ensayos clínicos Fase III se notificaron suspensiones del tratamiento debido a aumentos de la ALT y la AST o función 
hepática anormal en el 1,1% de los pacientes tratados con acetato de abiraterona y en el 0,6% de los tratados con placebo; no se notificaron 
muertes por episodios de hepatotoxicidad. En los ensayos clínicos, el riesgo de hepatotoxicidad disminuyó al excluir a los pacientes con hepatitis 
basal o anomalías significativas basales de las pruebas de función hepática. En el ensayo 3011, se excluyeron los pacientes con valores basales 
de ALT y AST >2,5 x LSN, bilirrubina >1,5 x LSN o aquellos con hepatitis vírica activa o sintomática o enfermedad hepática crónica; ascitis 
o trastornos hemorrágicos secundarios a disfunción hepática. En el ensayo 301, se excluyó a los pacientes con valores basales de ALT y AST ≥ 
2,5 x LSN en ausencia de metástasis hepáticas y >5 x LSN en presencia de metástasis hepáticas. En el ensayo 302, no pudieron participar los 
pacientes con metástasis hepáticas y se excluyó a los que tenían valores basales de ALT y AST ≥ 2,5 x LSN. Los resultados anormales en las 
pruebas de función hepática obtenidos en pacientes que participaron en ensayos clínicos recibieron una respuesta contundente, consistente en 
la interrupción del tratamiento y su reanudación únicamente cuando las pruebas de la función hepática se normalizaban y retornaban a los 
valores basales del paciente (ver sección 4.2). El tratamiento no se reanudó en pacientes con elevaciones de la ALT o la AST >20 x LSN. No 

se ha establecido la seguridad de la reanudación del tratamiento en dichos pacientes. Se desconoce el mecanismo de hepatotoxicidad. 
Notificación de sospechas de reacciones adversas. Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su 
autorización. Ello permite una supervisión continuada de la relación beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales sanitarios 
a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Español de Farmacovigilancia de medicamentos de Uso Humano: https://
www.notificaram.es. 4.9. Sobredosis. La experiencia de sobredosis con ZYTIGA en humanos es limitada. No existe ningún antídoto específico. 
En caso de sobredosis, se debe interrumpir la administración y adoptar medidas de apoyo general, incluyendo la monitorización de arritmias, 
hipopotasemia y signos y síntomas debidos a la retención de líquidos. Se debe evaluar también la función hepática. 5. PROPIEDADES 
FARMACOLÓGICAS. 5.1. Propiedades farmacodinámicas. Grupo farmacoterapéutico: Tratamiento endocrino, antagonistas de hormonas y 
agentes relacionados, código ATC: L02BX03. Mecanismo de acción. El acetato de abiraterona (ZYTIGA) se convierte in vivo a abiraterona, un 
inhibidor de la biosíntesis de los andrógenos. En concreto, abiraterona es un inhibidor selectivo de la enzima 17α-hidroxilasa/C17,20-liasa 
(CYP17). La expresión de esta enzima es necesaria para la biosíntesis de andrógenos en los tejidos testiculares, suprarrenales y tejidos 
prostáticos tumorales. El CYP17 cataliza la conversión de pregnenolona y progesterona a los precursores de la testosterona, DHEA y 
androstenediona, respectivamente, por 17α-hidroxilación y rotura del enlace C17,20. La inhibición del CYP17 produce también un aumento 
de la producción de mineralocorticoides por las glándulas suprarrenales (ver sección 4.4). El carcinoma de próstata sensible a los andrógenos 
responde al tratamiento que reduce los niveles de andrógenos. Los tratamientos de deprivación de andrógenos, como el tratamiento con 
análogos de la LHRH o la orquiectomía, disminuyen la producción de andrógenos en los testículos, pero no afectan a la producción de 
andrógenos en las glándulas suprarrenales o en el tumor. El tratamiento con ZYTIGA reduce la testosterona sérica hasta niveles indetectables 
(utilizando análisis comerciales) cuando se administra conjuntamente con análogos de la LHRH (u orquiectomía). Efectos farmacodinámicos. 
ZYTIGA reduce la concentración sérica de testosterona y otros andrógenos hasta niveles inferiores a los logrados con solo análogos de la LHRH 
o con orquiectomía. Esto es consecuencia de la inhibición selectiva de la enzima CYP17 necesaria para la biosíntesis de andrógenos. El PSA 
actúa como un biomarcador en pacientes con cáncer de próstata. En un estudio clínico fase III con pacientes en los que había fracasado la 
quimioterapia previa con taxanos, el 38% de los pacientes tratados con acetato de abiraterona, frente al 10% de los que recibieron placebo, 
registraron una reducción de al menos el 50% respecto a los valores basales del PSA. Eficacia clínica y seguridad. La eficacia quedó demostrada 
en tres ensayos clínicos fase III multicéntricos, aleatorizados y controlados con placebo (estudios 3011, 302 y 301), realizados en pacientes 
con CPHSm y CPRCm. En el estudio 3011 se incluyeron pacientes que habían sido diagnosticados recientemente (en los 3 meses anteriores a 
la aleatorización) de CPHSm y tenían factores pronósticos de alto riesgo. El pronóstico de alto riesgo se definió como la presencia de al menos 
2 de los siguientes 3 factores de riesgo: (1) Puntuación de Gleason ≥ 8; (2) presencia de 3 o más lesiones en gammagrafía ósea; (3) presencia 
de metástasis visceral (excepto enfermedad de ganglios linfáticos) medible. En el grupo activo, ZYTIGA se administró en una dosis de 1.000 mg 
al día en combinación con una dosis baja de prednisona de 5 mg una vez al día además de TDA (agonista de LHRH u orquiectomía), que era 
el estándar de tratamiento. Los pacientes del grupo control recibieron TDA y placebos de ZYTIGA y de prednisona. El estudio 302 incluyó a 
pacientes que no habían recibido docetaxel; mientras que el estudio 301 incluyó pacientes que habían recibido previamente docetaxel. Los 
pacientes estaban recibiendo un análogo de la LHRH o se habían sometido previamente a una orquiectomía. En el grupo de tratamiento activo 
se administró ZYTIGA a dosis de 1.000 mg al día en combinación con prednisona o prednisolona a dosis bajas, 5 mg dos veces al día. Los 
pacientes del grupo control recibieron placebo y prednisona o prednisolona en dosis bajas, 5 mg dos veces al día. Los cambios en la 
concentración sérica de PSA de forma independiente, no siempre predicen un beneficio clínico. Por lo tanto, en todos los estudios se recomendó 
que los pacientes siguieran tomando los tratamientos en estudio hasta que se cumplieron los criterios de suspensión que se especifican más 
adelante para cada estudio. En todos los ensayos, el uso de espironolactona no estaba permitido ya que espironolactona se une al receptor 
androgénico y puede elevar los niveles de PSA. Estudio 3011 (pacientes con CPHSm de nuevo diagnóstico de alto riesgo). En el estudio 
3011 (n = 1199), la mediana de edad de los pacientes incluidos era de 67 años. El número de pacientes tratados con ZYTIGA por grupo racial 
era de 832 caucásicos (69,4%), 246 asiáticos (20,5%), negros o afroamericanos 25 (2,1%), otro 80 (6,7%), no conocido/no notificado 13 
(1,1%), e indios americanos o nativos de Alaska 3 (0,3%). El estado funcional ECOG era de 0 ó 1 en el 97% de los pacientes. Se excluyó a 
los pacientes con metástasis cerebral conocida, hipertensión no controlada, cardiopatía significativa o insuficiencia cardiaca de Clase II-IV de la 
NYHA. Los pacientes que fueron tratados con tratamiento farmacológico previo, radioterapia, o cirugía para el cáncer de próstata metastásico 
fueron excluidos con la excepción de tratamiento con TDA de hasta 3 meses ó 1 ciclo de radioterapia paliativa o tratamiento quirúrgico para 
tratar síntomas derivados de la enfermedad metastásica. Los co-objetivos primarios de eficacia fueron la supervivencia global (SG) y la 
supervivencia libre de progresión radiológica (SLPr). La mediana de la puntuación basal del dolor, determinada con la escala Brief Pain 
Inventory Short Form (BPI-SF) era de 2,0 en ambos grupos, de tratamiento y placebo. Además de los co-objetivos primarios de eficacia, 
también se evaluó el beneficio utilizando el tiempo hasta la aparición de eventos esqueléticos óseos (EEO), el tiempo hasta el siguiente 
tratamiento del cáncer de próstata, el tiempo hasta el comienzo de quimioterapia citotóxica, el tiempo hasta la progresión del dolor, y el tiempo 
hasta la progresión del PSA. El tratamiento se mantuvo hasta la progresión de la enfermedad, la retirada del consentimiento, la aparición de 
toxicidad inaceptable, o la muerte. La supervivencia libre de progresión radiológica se definió como el tiempo transcurrido desde la 
aleatorización hasta la aparición de progresión radiológica o hasta la muerte por cualquier causa. La progresión radiológica incluía la progresión 
demostrada por gammagrafía ósea (según los criterios PCWG2 modificados) o la progresión de las lesiones de tejidos blandos por TC o RM 
(conforme a los criterios RECIST 1.1). Se observó una diferencia significativa en la SLPr entre los grupos (ver Tabla 2 y Figura 1).
Tabla 2: Supervivencia libre de progresión radiológica - Análisis estratificado; Población por intención de tratar (estudio 
PCR3011)

AA-P Placebo 
Sujetos aleatorizados 597 602

Acontecimiento 239 (40,0%) 354 (58,8%)
Censurados 358 (60,0%) 248 (41,2%)

Tiempo hasta el Acontecimiento (meses)
Mediana (IC del 95%) 33,02 (29,57; NE) 14,78 (14,69; 18,27)
Intervalo (0,0+; 41,0+) (0,0+; 40,6+)
Valor pa <0,0001
Hazard ratio (IC del 95%)b 0,466 (0,394; 0,550)

Nota: +=observación censurada, NE=no estimado. La progresión radiológica y la muerte se tienen en cuenta en la definición del acontecimiento de 
SLPr. AA-P=sujetos que recibieron acetato de abiraterona y prednisona. a El valor p se obtiene de una prueba de rangos logarítmicos estratificada de 
acuerdo con la puntuación del estado funcional basal ECOG (0/1 ó 2) y de la afectación visceral (ausencia o presencia). b El hazard ratio se obtiene de 
un modelo proporcional estratificado de riesgos. Un hazard ratio <1 favorece a AA-P.

Figura 1: Curva de Kaplan-Meier de Supervivencia libre de progresión radiológica; Población por intención de tratar 
(estudio PCR3011)
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Se observó una mejoría estadísticamente significativa en la SG a favor de AA-P más TDA con una reducción del 34% del riesgo de muerte en 
comparación con placebo más TDA (HR=0,66; IC del 95%: 0,56; 0,78; p <0,0001) (ver Tabla 3 y Figura 2).
Tabla 3: Supervivencia global de pacientes tratados con ZYTIGA o Placebo en el estudio PCR3011 (Análisis por intención de tratar)

Supervivencia global ZYTIGA con Prednisona (N=597) Placebo (N=602)
Muertes (%) 275 (46%) 343 (57%)

Supervivencia global (meses) (IC del 95%) 53.3 (48.2; NE) 36.5 (33.5; 40.0)
Hazard ratio (IC del 95%)1 0.66 (0.56; 0.78)

NE=No Estimado. 1 El hazard ratio se obtiene de un modelo proporcional estratificado de riesgos. Un hazard ratio <1 favorece a ZYTIGA con 
prednisona.

Figura 2: Curva de Kaplan-Meier de Supervivencia global; Población por intención de tratar en el estudio PCR3011 análisis 
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Los análisis de subgrupos favorecen de forma consistente el tratamiento con ZYTIGA. El efecto del tratamiento con AA-P sobre la SLPr y la SG 
entre los subgrupos predefinidos fue favorable y consistente con la población global del estudio, excepto en el subgrupo con una puntuación 
ECOG de 2, en el que no se observó tendencia hacia un beneficio, si bien el reducido tamaño de la muestra (n = 40) limita la obtención de 
conclusiones significativas. Además de las mejoras observadas en supervivencia global y SLPr, se demostró un beneficio con el tratamiento 
con ZYTIGA frente a placebo en todos los objetivos secundarios definidos prospectivamente. Estudio 302 (pacientes que no habían recibido 
quimioterapia). El estudio 302 incluyó a pacientes que no habían recibido quimioterapia que eran asintomáticos o levemente sintomáticos 
y en los cuales la quimioterapia no estaba aún clínicamente indicada. Se consideró asintomático una puntuación de 0-1 en la escala de 
dolor Brief Pain Inventory-Short Form (BPI-SF) del peor dolor en las últimas 24 horas, y se consideró levemente sintomático una puntuación 
de 2-3. En el estudio 302, (n=1.088) la mediana de edad de los pacientes incluidos era de 71 años en el grupo tratado con ZYTIGA más 
prednisona o prednisolona y de 70 años en el grupo tratado con placebo más prednisona o prednisolona. El número de pacientes tratados 
con ZYTIGA por grupo racial era 520 de raza caucásica (95,4%), 15 de raza negra (2,8%), 4 asiáticos (0,7%) y 6 de otras razas (1,1%). El 
estado funcional del Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) era de 0 en el 76% de los pacientes y de 1 en el 24% de los pacientes de 
ambos grupos. El 50% de los pacientes tenían solo metástasis óseas, otro 31% de los pacientes presentaban metástasis óseas y de tejidos 
blandos o ganglios linfáticos y el 19% de los pacientes tenía únicamente metástasis de tejidos blandos o ganglios linfáticos. Se excluyó a los 
pacientes con metástasis viscerales. Los co-objetivos primarios de eficacia fueron la supervivencia global y la supervivencia libre de progresión 
radiológica (SLPr). Además de los co-objetivos primarios, también se determinó el beneficio en base al tiempo hasta el uso de opiáceos para 
el dolor oncológico, el tiempo hasta el comienzo de quimioterapia citotóxica, el tiempo hasta el deterioro de la puntuación funcional ECOG en 
≥ 1 punto y el tiempo hasta la progresión del PSA basado en los criterios del Prostate Cancer Working Group-2 (PCWG2). Los tratamientos 
en estudio se suspendieron cuando se produjo progresión clínica inequívoca. Los tratamientos también se podían suspender a criterio del 
investigador en el momento de progresión radiológica confirmada. La supervivencia libre de progresión radiológica (SLPr) se evaluó mediante 
el uso de estudios de imagen secuenciales, definidos por los criterios PCWG2 (para las lesiones óseas) y los Criterios de Evaluación de la 
Respuesta en Tumores Sólidos (RECIST) modificados (para las lesiones de tejidos blandos). El análisis de la SLPr se realizó mediante revisión 
centralizada de la determinación de progresión radiológica. En el momento del análisis previsto de la SLPr había 401 eventos, 150 (28%) de 
los pacientes tratados con ZYTIGA y 251 (46%) de los tratados con placebo mostraban evidencia radiológica de progresión o habían fallecido. 
Se observó una diferencia significativa en la SLPr entre los grupos de tratamiento (ver Tabla 4 y Figura 3).
Tabla 4: Estudio 302: Supervivencia libre de progresión radiológica de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en 
combinación con prednisona o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa

ZYTIGA (N=546) Placebo (N=542)
Supervivencia libre de progresión radiológica (SLPr)
Progresión o muerte 150 (28%) 251 (46%)
Mediana de SLPr en meses  
(IC del 95%)

No alcanzada  
(11,66; NE)

8,3  
(8,12; 8,54)

Valor p* <0,0001
Hazard ratio** (IC del 95%) 0,425 (0,347; 0,522)
NE=No estimado. * El valor p se deriva de una prueba de rangos logarítmicos estratificada de acuerdo a la puntuación ECOG basal (0 ó 1). ** 
Un hazard ratio <1 favorece a ZYTIGA

Figura 3: Curvas de Kaplan Meier de la supervivencia libre de progresión radiológica en los pacientes tratados con ZYTIGA o 
placebo en combinación con prednisona o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa
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No obstante, se continuó con la recogida de datos de los sujetos hasta la fecha del segundo análisis intermedio de la supervivencia global 
(SG). En la Tabla 5 y en la Figura 4 se presenta la revisión radiológica de la SLPr por el investigador realizada como un análisis de sensibilidad 
de seguimiento. Seiscientos siete (607) sujetos mostraban progresión radiológica o habían fallecido: 271 (50%) en el grupo de acetato de 
abiraterona y 336 (62%) en el grupo placebo. El tratamiento con acetato de abiraterona disminuyó el riesgo de progresión radiológica o de 
muerte en un 47% en comparación con el placebo (HR=0,530; IC del 95%: [0,451; 0,623], p<0,0001). La mediana de la SLPr fue de 
16,5 meses en el grupo de acetato de abiraterona y de 8,3 meses en el grupo placebo.
Tabla 5: Estudio 302: Supervivencia libre de progresión radiológica de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo 
en combinación con prednisona o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa (En el segundo análisis 
intermedio de la SG-revisión del investigador)

ZYTIGA (N=546) Placebo (N=542)
Supervivencia libre de progresión radiológica (SLPr)
Progresión o muerte 271 (50%) 336 (62%)
Mediana de SLPr en meses (IC del 95%) 16,5 (13,80; 16,79) 8,3 (8,05; 9,43)
Valor p* <0,0001
Hazard ratio** (IC del 95%) 0,530 (0,451; 0,623)
* El valor p se deriva de una prueba de rangos logarítmicos estratificada de acuerdo a la puntuación ECOG basal (0 ó 1). **Un hazard ratio <1 
favorece a ZYTIGA

Figura 4: Curvas de Kaplan Meier de la supervivencia libre de progresión radiológica en los pacientes tratados con ZYTIGA 
o placebo en combinación con prednisona o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa (En el segundo 
análisis intermedio de la SG - revisión del investigador)
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Se llevó a cabo el análisis intermedio (AI) planificado de la SG tras observarse 333 muertes. Se procedió a la apertura del doble ciego del 
estudio debido a la magnitud del beneficio clínico observado y a los pacientes del grupo placebo se les ofreció el tratamiento con ZYTIGA. La 
supervivencia global fue más prolongada con ZYTIGA que con el placebo, con una reducción del riesgo de muerte del 25% (HR = 0,752; 
IC del 95%: [0,606; 0,934], p=0,0097), pero la SG aún no presentaba madurez y los resultados intermedios no alcanzaron los límites 
pre-especificados para la significación estadística (ver Tabla 4). Después de este AI se siguió realizando seguimiento de la supervivencia. Se 
llevó a cabo el análisis final planificado de la SG tras observarse 741 muertes (mediana de seguimiento de 49 meses). El 65% (354 de 546) 
de los pacientes tratados con ZYTIGA, en comparación con el 71% (387 de 542) de los pacientes tratados con placebo, habían fallecido. Se 
demostró un beneficio estadísticamente significativo en la SG a favor del grupo tratado con ZYTIGA con una reducción del riesgo de muerte del 
19,4% (HR=0,806; IC del 95%: [0,697; 0,931], p=0,0033) y una mejora en la mediana de la SG de 4,4 meses (ZYTIGA 34,7 meses, 
placebo 30,3 meses) (ver Tabla 6 y Figura 5). Esta mejora se demostró a pesar que el 44% de los pacientes en el grupo placebo recibieron 
ZYTIGA como terapia posterior.
Tabla 6: Estudio 302: Supervivencia global de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en combinación con prednisona o 
prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa

ZYTIGA (N=546) Placebo (N=542)
Análisis intermedio de la supervivencia 
Muertes (%) 147 (27%) 186 (34%)

Mediana de la supervivencia (meses) (IC del 95%) No alcanzada (NE; NE) 27,2 (25,95; NE)
Valor p* 0,0097
Hazard ratio** (IC del 95%) 0,752 (0,606; 0,934)
Análisis final de la supervivencia
Muertes 354 (65%) 387 (71%)
Mediana de la supervivencia global en meses (IC del 95%) 34,7 (32,7; 36,8) 30,3 (28,7; 33,3)
Valor p* 0,0033
Hazard ratio** (IC del 95%) 0,806 (0,697; 0,931)
NE=No Estimado. * El valor p se deriva de una prueba de rangos logarítmicos estratificada de acuerdo a la puntuación ECOG basal (0 ó 1). ** 
Un hazard ratio <1 favorece a ZYTIGA

Figura 5: Curvas de supervivencia de Kaplan Meier de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en combinación con prednisona 
o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa, análisis final
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Además de las mejoras observadas en supervivencia global y SLPr, se demostró un beneficio con el tratamiento con ZYTIGA frente a placebo 
en todos los objetivos secundarios, como se muestra a continuación: Tiempo hasta la progresión del PSA basado en los criterios PCWG2: La 
mediana del tiempo hasta la progresión del PSA fue de 11,1 meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y de 5,6 meses en los tratados 
con placebo (HR= 0,488; IC del 95%: [0,420; 0,568], p <0,0001). El tiempo hasta la progresión del PSA fue de aproximadamente el 
doble con el tratamiento con ZYTIGA (HR=0,488). La proporción de sujetos con una respuesta confirmada del PSA fue mayor en el grupo 
de ZYTIGA que en el grupo placebo (62% frente al 24%; p <0,0001). En los sujetos con enfermedad de tejidos blandos medible, se 
observaron cifras significativamente mayores de respuestas tumorales completas y parciales con el tratamiento con ZYTIGA. Tiempo hasta 
el uso de opiáceos para el dolor oncológico: La mediana del tiempo hasta el uso de opiáceos para el dolor asociado al cáncer de próstata 
en el momento del análisis final fue de 33,4 meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y fue de 23,4 meses en los que recibieron placebo 
(HR=0,721; IC del 95%: [0,614; 0,846], p <0,0001). Tiempo hasta el comienzo de quimioterapia citotóxica: La mediana del tiempo 
hasta el comienzo de quimioterapia citotóxica fue de 25,2 meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y de 16,8 meses en los tratados con 
placebo (HR= 0,580; IC del 95%: [0,487; 0,691], p <0,0001). Tiempo hasta el deterioro de la valoración funcional del ECOG en ≥1 
punto: La mediana del tiempo hasta el deterioro de la valoración funcional del ECOG en ≥1 punto fue de 12,3 meses en los pacientes 
tratados con ZYTIGA y de 10,9 meses en los que recibieron placebo (HR=0,821; IC del 95%: [0,714; 0,943], p = 0,0053). Los siguientes 
criterios de valoración demostraron una superioridad estadísticamente significativa a favor del tratamiento con ZYTIGA: Respuesta objetiva: 
la respuesta objetiva se definió como la proporción de sujetos con enfermedad medible que logran una respuesta completa o parcial según 
los criterios RECIST (el tamaño basal de los ganglios linfáticos debía ser ≥2 cm para que se considerase una lesión diana). La proporción 
de sujetos con enfermedad medible basal que lograron una respuesta objetiva fue del 36% en el grupo de ZYTIGA y del 16% en el grupo 
placebo (p <0,0001). Dolor: el tratamiento con ZYTIGA redujo significativamente el riesgo de progresión de la intensidad media del dolor 
en un 18% en comparación con el placebo (p=0,0490). La mediana del tiempo hasta la progresión fue de 26,7 meses en el grupo de 
ZYTIGA y de 18,4 meses en el grupo placebo. Tiempo hasta el empeoramiento de la escala FACT-P (Puntuación Total): el tratamiento con 
ZYTIGA disminuyó el riesgo de empeoramiento de la FACT-P (Puntuación Total) en un 22% en comparación con el placebo (p=0,0028). 
La mediana del tiempo hasta el empeoramiento de la FACT-P (Puntuación Total) fue de 12,7 meses en el grupo de ZYTIGA y de 8,3 meses 
en el grupo placebo. Estudio 301 (pacientes que habían recibido quimioterapia previa). En el estudio 301 participaron pacientes que 
habían recibido docetaxel previamente. No fue necesario que los pacientes mostraran progresión de la enfermedad durante el tratamiento 
con docetaxel, ya que la toxicidad debida a esta quimioterapia podría haber conducido a la suspensión del tratamiento. Se mantuvo a los 
pacientes con los tratamientos en estudio hasta la progresión del PSA (aumento confirmado del 25% con respecto al valor basal/mínimo 
del paciente) conjuntamente con progresión radiológica y progresión sintomática o clínica según definición del protocolo. En este ensayo se 
excluyó a los pacientes que ya habían recibido tratamiento previo con ketoconazol para el cáncer de próstata. La variable principal de eficacia 
fue la supervivencia global. La mediana de edad de los pacientes seleccionados fue de 69 años (intervalo de 39-95). El número de pacientes 
tratados con ZYTIGA por distribución de raza fue 737 caucásicos (93,2%), 28 de raza negra (3,5%), 11 asiáticos (1,4%) y 14 de otras razas 
(1,8%). El 11% de los pacientes seleccionados obtuvieron una valoración del estado funcional del ECOG de 2; el 70% presentaron signos 
radiológicos de progresión de la enfermedad con o sin progresión del PSA; el 70% habían recibido una quimioterapia citotóxica previa y 
30% habían recibido dos. El 11% de los pacientes tratados con ZYTIGA presentaban metástasis hepáticas. En un análisis previo realizado 
después de observar 552 fallecimientos, el 42% (333 de 797) de los pacientes tratados con ZYTIGA, en comparación con el 55% (219 de 
398) de los pacientes tratados con placebo, habían fallecido. En los pacientes tratados con ZYTIGA se observó una mejora estadísticamente 
significativa de la mediana de la supervivencia global (ver Tabla 7).
Tabla 7: Supervivencia global de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en combinación con prednisona o prednisolona 
más análogos de la LHRH u orquiectomía previa

ZYTIGA (N=797) Placebo (N=398)
Análisis Principal de la Supervivencia
Muertes (%) 333 (42%) 219 (55%)
Mediana de la supervivencia (meses) (IC del 95%) 14,8 (14,1; 15,4) 10,9 (10,2; 12,0)
valor pa <0,0001
Hazard ratio (IC del 95%)b 0,646 (0,543; 0,768)
Análisis Actualizado de la Supervivencia
Muertes (%) 501 (63%) 274 (69%)
Mediana de la supervivencia (meses) (IC del 95%) 15,8 (14,8; 17,0) 11,2 (10,4; 13,1)
Hazard ratio (IC del 95%)b 0,740 (0,638; 0,859)
a El valor-p se deriva de una prueba de rangos logarítmicos estratificada según el índice del estado funcional ECOG (0-1 vs 2), la valoración del dolor 
(ausente vs presente), el número de esquemas previos de quimioterapia (1 vs 2) y el tipo de progresión de la enfermedad (PSA solo vs radiológica). 
b El hazard ratio se deriva de un modelo proporcional estratificado de riesgos. Hazard ratio <1 favorece a ZYTIGA.
En todos los puntos temporales evaluados después de los primeros meses de tratamiento, una mayor proporción de los pacientes tratados con 
ZYTIGA seguían vivos, en comparación con los pacientes que recibieron placebo (ver Figura 6).

Figura 6: Curvas de supervivencia de Kaplan Meier de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en combinación con prednisona 
o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa
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Los análisis de supervivencia por subgrupos revelaron un efecto beneficioso constante en la supervivencia con el tratamiento con ZYTIGA 
(ver Figura 7).

Figura 7: Supervivencia global por subgrupos: hazard ratio e intervalo de confianza del 95%

Variable Subgrupo

Todos los sujetos TODOS 14,8

AA Placebo

10,9

Mediana (meses)
HR (IC del 95%) N

0,66 (0,56; 0,79) 1195

ECOG basal 0-1 15,3 11,7 0,64 (0,53; 0,78) 1068

2 7,3 7 0,81 (0,53; 1,24) 127

BPI basal <4 16,2 13 0,64 (0,50; 0,82) 659

4 12,6 8,9 0,68 (0,53; 0,85) 536

Nº de esquemas previos
de quimioterapia

1 15,4 11,5 0,63 (0,51; 0,78) 833

2 14 10,3 0,74 (0,55; 0,99) 362

Tipo de progresión PSA solo NE 12,3 0,59 (0,42; 0,82) 363

Radiológica 14,2 10,4 0,69 (0,56; 0,84) 832

Enfermedad visceral en
el momento de la inclusión

SÍ 12,6 8,4 0,70 (0,52; 0,94) 353

NO 15,4 11,2 0,62 (0,50; 0,76) 842

0,5 0,75 1 1,5
A favor de AA A favor de placebo

AA=ZYTIGA; BPI=Cuestionario de dolor abreviado; IC=Intervalo de Confianza; ECOG=Valoración del estado funcional del Eastern Cooperative 
Oncology Group; HR= hazard ratio; NE=no evaluable
Además de la mejoría observada en la supervivencia global, todos los criterios de valoración secundarios del estudio favorecieron a ZYTIGA y 
fueron estadísticamente significativos después de realizar los ajustes necesarios para los distintos análisis tal y como se describe a 
continuación: Los pacientes tratados con ZYTIGA obtuvieron una tasa de respuesta del PSA total significativamente mayor (definida como una 
reducción ≥50% con respecto al valor basal), en comparación con los que recibieron placebo, 38% frente al 10%, p <0,0001. La mediana 
del tiempo hasta la progresión del PSA fue de 10,2 meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y de 6,6 meses en los pacientes tratados con 
placebo (HR=0,580; IC del 95%: [0,462; 0,728], p <0,0001). La mediana de la supervivencia libre de progresión radiológica fue de 5,6 
meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y de 3,6 meses en los pacientes que recibieron placebo (HR=0,673; IC del 95%: [0,585; 0,776], 
p <0,0001). Dolor. La proporción de pacientes con alivio del dolor fue significativamente mayor en el grupo de ZYTIGA que en el grupo de 
placebo (44% frente al 27%, p=0,0002). La respuesta de alivio del dolor se definió como una reducción de al menos un 30% con respecto 
al valor basal de la puntuación BPI-SF de la intensidad del peor dolor sentido en las últimas 24 horas, sin un aumento de la puntuación del 
uso de analgésicos observado en dos evaluaciones consecutivas separadas por un intervalo de 4 semanas. En el análisis del alivio del dolor se 
incluyó únicamente a pacientes con una puntuación del dolor basal ≥4 y con al menos otra puntuación del dolor posterior a la basal 
(N=512). Un menor porcentaje de pacientes tratados con ZYTIGA presentaron progresión del dolor en comparación con los pacientes tratados 
con placebo al cabo de 6 meses (22% frente al 28%), 12 meses (30% frente al 38%) y 18 meses (35% frente al 46%). La progresión del 
dolor se definió como un aumento con respecto al valor basal ≥30% en la puntuación BPI-SF de la intensidad del peor dolor sentido en las 
últimas 24 horas sin una disminución de la puntuación de uso de analgésicos observado en dos visitas consecutivas, o un aumento ≥ 30% 
en la puntuación del uso de analgésicos observado en dos visitas consecutivas. El tiempo hasta la progresión del dolor en el percentil 25 fue 
de 7,4 meses en el grupo de ZYTIGA y de 4,7 meses en el grupo placebo. Acontecimientos óseos. Un menor porcentaje de pacientes del grupo 
de ZYTIGA presentaron acontecimientos relacionados con el esqueleto en comparación con el grupo placebo a los 6 meses (18% frente al 
28%), 12 meses (30% frente al 40%) y 18 meses (35% frente al 40%). El tiempo transcurrido hasta el primer acontecimiento óseo en el 
percentil 25 fue el doble en el grupo de ZYTIGA que en el grupo control, con 9,9 meses frente a 4,9 meses. Un acontecimiento óseo se definió 
como una fractura patológica, compresión medular, radioterapia paliativa ósea o cirugía ósea. Población pediátrica. La Agencia Europea del 
Medicamento ha eximido al titular de la obligación de presentar los resultados de los ensayos realizados con ZYTIGA en los diferentes grupos 
de la población pediátrica en el cáncer de próstata avanzado. Ver sección 4.2 para consultar la información sobre el uso en población 
pediátrica. 5.2. Propiedades farmacocinéticas. Tras la administración de acetato de abiraterona, se ha estudiado la farmacocinética de 
abiraterona y del acetato de abiraterona en sujetos sanos, pacientes con cáncer de próstata avanzado metastásico y sujetos sin cáncer con 
insuficiencia hepática o renal. El acetato de abiraterona se convierte rápidamente in vivo a abiraterona, un inhibidor de la biosíntesis de 
andrógenos (ver sección 5.1). Absorción. Tras la administración oral de acetato de abiraterona en ayunas, se tarda aproximadamente 2 horas 
en alcanzar la concentración plasmática máxima de abiraterona. La administración de acetato de abiraterona con alimentos, en comparación 
con la administración en ayunas, aumenta hasta en 10 veces (AUC) y hasta en 17 veces (Cmax) la exposición sistémica media de abiraterona, 
dependiendo del contenido graso de la comida. Si se considera la variación normal en el contenido y la composición de las comidas, la 
administración de ZYTIGA con las comidas puede dar lugar a exposiciones muy variables. Por lo tanto, ZYTIGA no se debe tomar con alimentos. 
Se debe tomar por lo menos una hora antes o al menos dos horas después de tomar cualquier alimento. Los comprimidos se deben tragar 
enteros con agua (ver sección 4.2). Distribución. La unión a proteínas plasmáticas de 14C-abiraterona en el plasma humano es del 99,8%. El 
volumen aparente de distribución es de aproximadamente 5.630 l, lo que indica que la abiraterona se distribuye ampliamente a los tejidos 
periféricos. Biotransformación. Tras la administración oral de acetato de 14C-abiraterona en cápsulas, el acetato de abiraterona se hidroliza a 
abiraterona, que experimenta un metabolismo que incluye sulfatación, hidroxilación y oxidación principalmente en el hígado. La mayor parte 
de la radiactividad circulante (aproximadamente el 92%) se encuentra en forma de metabolitos de abiraterona. De los 15 metabolitos 
detectables, 2 metabolitos principales, el sulfato de abiraterona y el N-óxido de sulfato de abiraterona, representan cada uno de ellos 
aproximadamente el 43% de la radiactividad total. Eliminación. La semivida media de la abiraterona en el plasma es de aproximadamente 
15 horas, según los datos obtenidos en sujetos sanos. Tras la administración oral de 1.000 mg de acetato de 14C-abiraterona, 
aproximadamente el 88% de la dosis radiactiva se recupera en las heces y el 5% aproximadamente en la orina. Los principales compuestos 
presentes en las heces son acetato de abiraterona inalterado y abiraterona (aproximadamente el 55% y el 22% de la dosis administrada, 
respectivamente). Insuficiencia hepática. La farmacocinética del acetato de abiraterona se ha evaluado en pacientes con insuficiencia hepática 
preexistente leve o moderada (Clases A y B de Child-Pugh, respectivamente) y en sujetos control sanos. La exposición sistémica a la abiraterona 
después de una dosis oral única de 1.000 mg aumentó en aproximadamente un 11% y un 260% en pacientes con insuficiencia hepática 
preexistente leve y moderada, respectivamente. La semivida media de la abiraterona se prolonga a aproximadamente 18 horas en pacientes 
con insuficiencia hepática leve y a aproximadamente 19 horas en pacientes con insuficiencia hepática moderada. En otro ensayo, se evaluó la 
farmacocinética de abiraterona en pacientes (n=8) con insuficiencia hepática preexistente grave (Clase C de Child-Pugh) y en 8 sujetos control 
sanos con función hepática normal. El AUC a la abiraterona aumentó en aproximadamente un 600% y la fracción libre del medicamento 
aumentó en un 80% en los pacientes con insuficiencia hepática grave en comparación con los sujetos con función hepática normal. No es 
necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepática preexistente leve. Se debe evaluar con precaución el uso de acetato de 
abiraterona en pacientes con insuficiencia hepática moderada en los cuales el beneficio debe superar claramente el posible riesgo (ver 
secciones 4.2 y 4.4). Acetato de abiraterona no se debe utilizar en pacientes con insuficiencia hepática grave (ver secciones 4.2, 4.3 y 4.4). 
En los pacientes que desarrollan hepatotoxicidad durante el tratamiento, es posible que haya que interrumpir el mismo y ajustar la dosis (ver 
secciones 4.2 y 4.4). Insuficiencia renal. Se comparó la farmacocinética del acetato de abiraterona en pacientes con enfermedad renal crónica 
terminal en tratamiento estable con hemodiálisis con sujetos control pareados que tenían una función renal normal. La exposición sistémica a 
la abiraterona después de una dosis oral única de 1.000 mg no aumentó en sujetos con enfermedad renal crónica en diálisis. La 
administración en pacientes con insuficiencia renal, incluso grave, no precisa una reducción de la dosis (ver sección 4.2). Sin embargo, no hay 
experiencia clínica en pacientes con cáncer de próstata e insuficiencia renal grave. Se recomienda precaución en estos pacientes. 5.3. Datos 
preclínicos sobre seguridad. En todos los estudios de toxicidad en animales, las concentraciones de testosterona circulante se redujeron de 
forma significativa. Como resultado, se observó una reducción del peso de los órganos y cambios morfológicos y/o histopatológicos en los 
órganos reproductores, las glándulas suprarrenales, la hipófisis y las glándulas mamarias. Todos los cambios fueron total o parcialmente 
reversibles. Los cambios en los órganos reproductores y los órganos sensibles a los andrógenos son compatibles con la farmacología de 
abiraterona. Todos los cambios hormonales relacionados con el tratamiento fueron reversibles o remitieron tras un período de recuperación de 
4 semanas. En estudios de fertilidad en ratas macho y hembra, el acetato de abiraterona redujo la fertilidad, lo que fue totalmente reversible 
en 4 a 16 semanas tras la suspensión del acetato de abiraterona. En un estudio de toxicidad para el desarrollo en la rata, acetato de 
abiraterona afectó al embarazo, incluyendo una disminución del peso fetal y de la supervivencia. Se observaron efectos en los genitales 
externos, si bien acetato de abiraterona no fue teratogénico. En estos estudios de toxicidad para la fertilidad y desarrollo realizados en ratas, 
todos los efectos estuvieron relacionados con la actividad farmacológica de abiraterona. Además de los cambios en los órganos reproductores 
observados en todos los estudios toxicológicos realizados en animales, los datos de los estudios no clínicos no muestran riesgos especiales para 
los seres humanos según los estudios convencionales de farmacología de seguridad, toxicidad a dosis repetidas, genotoxicidad y potencial 
carcinogénico. Acetato de abiraterona no fue carcinógeno en un estudio de 6 meses en ratón transgénico (Tg.rasH2). En un estudio de 
carcinogénesis de 24 meses en rata, acetato de abiraterona aumentó la incidencia de neoplasias de célula intersticial de testículos. Este 
hallazgo se considera relacionado con la acción farmacológica de abiraterona y específico de rata. Acetato de abiraterona no fue carcinogénico 
en ratas hembras. El principio activo, abiraterona, muestra un riesgo medioambiental para el medio acuático, especialmente para los peces. 
6. DATOS FARMACÉUTICOS. 6.1. Lista de excipientes. Núcleo del comprimido. Celulosa microcristalina (silicificada). Croscarmelosa 
sódica. Hipromelosa 2910 (15 mPa.s). Lactosa monohidrato. Estearato de magnesio. Sílice coloidal anhidra. Lauril sulfato de sodio. 
Recubrimiento con película. Óxido de hierro negro (E172). Óxido de hierro rojo (E172). Macrogol 3350. Alcohol polivinílico. Talco. Dióxido de 
titanio. 6.2. Incompatibilidades. No procede. 6.3. Periodo de validez. 2 años. 6.4. Precauciones especiales de conservación. No 
requiere condiciones especiales de conservación. 6.5. Naturaleza y contenido del envase. Blíster de PVDC/PE/PVC/aluminio de 14 
comprimidos recubiertos con película en un estuche de cartón. Cada caja contiene 4 estuches (56 comprimidos recubiertos con película). Blíster 
de PVDC/PE/PVC/aluminio de 12 comprimidos recubiertos con película en un estuche de cartón. Cada caja contiene 5 estuches (60 
comprimidos recubiertos con película). Presentaciones y precios. Zytiga 500 mg, 60 comprimidos recubiertos con película. Precio industrial 
notificado: PVL: 3.400,00 €; PVP: 3.455,91 €; PVP IVA: 3.594,15 €. Condiciones de prescripción y dispensación. Con receta médica. 
Diagnóstico hospitalario. 6.6. Precauciones especiales de eliminación. La eliminación del medicamento no utilizado y de todos los 
materiales que hayan estado en contacto con él se realizará de acuerdo con la normativa local. Este medicamento puede presentar un peligro 
para el medioambiente acuático (ver sección 5.3). 7. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. Janssen-Cilag 
International NV. Turnhoutseweg 30. B-2340 Beerse. Bélgica. 8. NÚMERO(S) DE 
AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. EU/1/11/714/002 - 56 comprimidos 
recubiertos con película (4 estuches de 14). EU/1/11/714/003 - 60 comprimidos 
recubiertos con película (5 estuches de 12). 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/
RENOVACIÓN DE LA AUTORIZACIÓN. Fecha de la primera autorización: 05 Septiembre 
2011. Fecha de la última renovación: 26 Mayo 2016. 10. FECHA DE LA REVISIÓN DEL 
TEXTO. 06/2020. La información detallada de este medicamento está disponible en la 
página web de la Agencia Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/, y en la 
página web de la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) 
(http://www.aemps.gob.es/). 
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Inhibidores de HDAC5 como potencial tratamiento en el 
cáncer de mama de mujeres muy jóvenes

Los resultados del proyecto becado, liderado por la Dra. Mª Teresa Martínez, del Hospital Clínico 
Universitario de Valencia, correlacionan una mayor expresión de HDAC5 con peor pronóstico en 
cáncer de mama de mujeres muy jóvenes

}

l proyecto Estudio del inhibi-
dor de HDAC5 como potencial 
tratamiento para en cáncer 
de mama en mujeres jóvenes 

menores de 35 años, liderado por la 
Dra. Mª Teresa Martínez Martínez, del 
Hospital Clínico Universitario de Valen-
cia, recibió la Beca SEOM / AVON para 
proyectos de investigación en cáncer 
de mama en la convocatoria de Be-
cas SEOM 2019, con una dotación de 
23.000€. 

El objetivo principal del estudio era 
analizar las diferencias biológicas y 
moleculares entre el cáncer de mama 
en mujeres muy jóvenes y en mujeres 
mayores, comparando en ellas la ex-
presión del gen HDAC5 y testando el 
uso del inhibidor de este gen en líneas 
celulares, como potencial tratamiento.

Aunque la edad media de aparición del 
cáncer de mama sean los 61 años, 
aproximadamente una de cada cuaren-
ta mujeres diagnosticadas con cáncer 
de mama es muy joven, y normalmente 
este tumor diagnosticado a estas eda-
des tempranas es más agresivo. 

En el actual trabajo se partía de la 
base científica, a raíz de un estudio 
de INCLIVA y el Hospital Clínico de Va-
lencia –que tuvo su reflejo en un ar-
tículo publicado en Scientific Reports 
2019–, de que la alta expresión del 
gen HDAC5 se asocia con un mal pro-
nóstico en el cáncer de mama, espe-
cialmente en mujeres jóvenes de me-
nos de 35 años.

En este trabajo el objetivo era ana-
lizar la expresión de HDAC5 en el 

cáncer de mama de mujeres jóvenes 
(CMMJ) –60 casos– y compararlo con 
el cáncer de mama de mujeres ma-
yores –47 casos–. Se estudió tam-
bién su correlación con las caracte-
rísticas clínicas, y el potencial de la 
inhibición de un fármaco inhibidor de 
HDAC5 (LMK-235) en líneas celula-
res de pacientes jóvenes y mayores. 
Se realizaron ensayos de viabilidad, 
migración, proliferación y apoptosis. 
Los resultados correlacionan una ma-
yor expresión de HDAC5 con peor pro-
nóstico en CMMJ. La sobreexpresión 
de HDAC5 en CMMJ se correlaciona 
con tasas de supervivencia más ba-
jas y el fármaco LMK-235 podría ser 
un tratamiento potencial en CMMJ. 
Aunque son necesarios más estu-
dios, pero son resultados muy prome-
tedores.

E

Informe de la Beca SEOM/AVON 2019 para proyectos de investigación en cáncer de mama
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Los resultados de la investigación 
han sido publicados recientemente 
en la revista Cancers, en un artículo 
que lleva por título HDAC5 Inhibitors 
as a Potential Treatment in Breast 
cáncer Affecting Very Young Women. 
En ella han participado la Dra. Maite 
Martínez, como investigadora princi-
pal, además de los doctores Sara S. 
Oltra, Juan Miguel Cejalvo, Eduardo 
Tormo, Marta Albanell, Ana Ferrer, 
Marta Nacher, Begoña Bermejo, Cris-
tina Hernando, Isabel Chirivella, Eli-
sa Alonso, Octavio Burgués, María 
Peña-Chilet, Pilar Eroles, Ana Lluch y 
Gloria Ribas.

En la investigación publicada en Can-
cers, se estudió su correlación con 
las características clínicas, y el po-

tencial de la inhibición de un fárma-
co inhibidor de HDAC5 (LMK-235) en 
líneas celulares de pacientes jóvenes 
y mayores. Los resultados obtenidos 
de los ensayos mostraron una mayor 
expresión de HDAC5 con peor pronós-
tico en cáncer de mama de mujeres 
jóvenes. 

Se constató que la sobreexpresión de 
HDAC5 se correlaciona con tasas de 
supervivencia más bajas en los tumo-
res de mujeres jóvenes, así como, in-
dependientemente de la edad, en los 
tumores del subtipo triple negativo –
que son de los más agresivos y para 
los cuales no existe un tratamiento 
específico–, para los que el fármaco 
LMK-235 se plantea como un poten-
cial tratamiento.

La investigación ha arrojado resulta-
dos muy prometedores en líneas ce-
lulares, aunque aún son necesarios 
más estudios. La siguiente fase, que 
ya se está desarrollando, tiene como 
objetivo probar este potencial trata-
miento para el cáncer de mama en 
mujeres jóvenes en cultivos organoi-
des 3D. Estos cultivos 3D se estable-
cen a partir de los tumores extraídos 
de pacientes en la cirugía y se crecen 
en condiciones muy bien establecidas 
en el laboratorio. Los cultivos 3D pre-
sentan propiedades similares a las 
de los tumores en los pacientes y son 
un sistema que abre una vía para el 
estudio de nuevas terapias. En este 
caso, se utilizarán estos cultivos 3D 
para analizar el efecto del inhibidor de 
HDAC5 en ellos. 

BECA SEOM / AVON
PARA PROYECTOS DE INVESTIGACIÓN EN CÁNCER DE MAMA

23.000 euros

DOTACIÓN

Beca para proyectos de 
investigación en cáncer de mama

CATEGORÍA

“Estudio del inhibidor de HDAC5 
como potencial tratamiento para 
el cáncer de mama en mujeres 
jóvenes menores de 35 años”.

PROYECTOPATROCINADOR

Hospital Clínico Universitario, 
Valencia

FILIACIÓNBECADA

Dra. Mª Teresa Martínez Martínez
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Así será SEOM2020 
virtual, la cita anual de la 
Oncología española
Revista SEOM le ofrece una guía práctica de acceso para facilitar y 
optimizar su experiencia como congresista virtual

El Congreso se celebrará en formato virtual del 19 al 23 de octubre

26

l Congreso SEOM2020, la 
cita anual de la Oncología es-
pañola, se celebra este año 
entre el 19 y el 23 de octu-

bre. Por primera vez, se realizará en 

formato virtual, debido a las circuns-
tancias que se están viviendo a nivel 
global con la pandemia de COVID-19. 
Aun así, SEOM2020 será una gran 
oportunidad para continuar ofrecien-

do a los oncólogos médicos y a los 
residentes formación médica con ri-
gor científico, fundamental para que 
los pacientes reciban una asistencia 
de excelencia, y permitiendo también 
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a los mismos que se presenten aque-
llos estudios científicos en los que 
están trabajando. 

Latinoamérica
El hecho de que el Congreso SEOM2020 
se celebre de manera virtual también 
supone una gran oportunidad para que 
los oncólogos médicos de Latinoamé-
rica que lo deseen puedan seguir el 
evento y actualizar su conocimiento so-
bre los avances en la especialidad.

La Medicina, en general, y la Oncología 
Médica, en particular, discurren por la 
senda de tiempos de cambio y el pro-
grama de SEOM2020 se ha adaptado 
a las nuevas necesidades, y de ahí el 
lema de este año que parecía vatici-
nar lo que se avecinaba, Nueva déca-
da, nuevos avances.

Para el presidente de SEOM, Dr. Álvaro 
Rodríguez-Lescure, “con un gran reto 
por delante, SEOM ha convertido las 
circunstancias actuales en una gran 
oportunidad para acercar el programa 
científico a un mayor número de parti-
cipantes. El programa científico que ya 
estaba diseñado se ha adaptado para 
celebrar las sesiones científicas en ho-
rario vespertino y así poder compatibi-
lizarlo con la práctica asistencial”. 

“Reorganizar y coordinar los conteni-
dos científicos de un Congreso como 
el de SEOM en tiempos de COVID-19 
ha sido todo un reto, pero con mucha 
más implicación, dedicación y esfuer-
zo para mantener todo el contenido 
científico sólo por las tardes y así po-
der compaginarlo con la asistencia clí-
nica y facilitar la conexión. Para ello, 
también hemos ampliado los días del 
Congreso”, subraya la coordinadora 
científica de SEOM2020, Dra. Marga-
rita Majem.

El trabajo organizativo previo ha sido 
una tarea ardua. Según explica la Dra. 
Majem, “los miembros del Comité 
Científico hemos celebrado reuniones 
telemáticas vía zoom para elaborar el 
programa y seleccionar las comunica-

ciones, pero, sin duda, echaremos de 
menos el contacto con el resto de so-
cios de SEOM”. 

Ahora bien, el formato virtual, apunta 
la coordinara científica de SEOM2020, 
“posibilitará compaginar el trabajo con 
la asistencia al congreso, se podrán 
ver las sesiones en streaming o en di-
ferido y ofrece más opciones de asistir 
a un mayor número de sesiones con la 
comodidad de no tener que desplazar-
se, aunque es una pena que se pierda 
el contacto físico”.  

Programa científico
A lo largo de toda la semana, las tar-
des de lunes 19 al viernes 23 de oc-
tubre, SEOM ha organizado sesiones 
formativas para conocer las noveda-
des en el diagnóstico y tratamiento 
de diferentes tumores, incluidas las 
estrategias terapéuticas tumor ag-
nostic y sin olvidar los cánceres me-
nos prevalentes como pueden ser los 
tumores huérfanos e infrecuentes, 
los sarcomas y los tumores neuroen-
docrinos, entre otros. Asimismo, in-
dica la Dra. Majem, existen muchos 
retos por delante y en el programa de 
SEOM2020 se han incorporado nue-
vos temas que serán debatidos en 
sendos foros de debate con una vi-
sión multidisciplinar. Cómo la pande-
mia del COVID-19 ha cambiado la On-
cología Médica, la incorporación del 
Big Data, los nuevos perfiles sanita-
rios que necesitamos, los knowmads, 
los posicionamientos como Sociedad 
ante temas de gran calado como son 
el establecimiento de una cartera bá-
sica de biomarcadores, la aportación 
de soluciones para contribuir a la 
sostenibilidad del Sistema Sanitario 
–pago basado en el valor–, sin olvidar 
los resultados de la encuesta realiza-
da por SEOM desde la Comisión de 
Mujeres por la Oncología, son algu-
nos de los temas destacados de este 
programa. También se tratarán temas 
transversales como los cuidados con-
tinuos, la Oncogeriatría, el cáncer he-
reditario y los residentes y adjuntos 
jóvenes. 

Presidencial
En la Sesión Presidencial, que se ce-
lebrará el miércoles, 21 de octubre, 
a las 19:00h bajo el título Nueva dé-
cada, nuevos avances, moderados 
por el  Dr. Álvaro Rodríguez-Lescure  y 
la  Dra. Enriqueta Felip, presidente y 
vicepresidenta de SEOM, participa-
rán el  Dr. Francisco Martínez Mojica, 
de la Universidad de Alicante, con la 
ponencia De TREPs a CRISPR-CAS14, 
la historia de una revolución en Biome-
dicina, el  Dr. Luis Paz-Ares, del Hos-
pital Universitario 12 de Octubre, con 
la ponencia Hacia la cura del cáncer, 
el ejemplo del cáncer de pulmón, y 
el Dr. Alberto Alonso, jefe de la Unidad 
de Cuidados Paliativos del Hospital 
Universitario La Paz, con la ponencia 
¿Cuándo empezar cuidados paliativos 
en pacientes con cáncer avanzado?

Plenaria
En la Plenaria, que tendrá lugar el jue-
ves, 22 de octubre, se discutirán y pre-
sentarán las cuatro mejores comuni-
caciones y se entregarán los premios 
a las mejores comunicaciones y publi-
becas SEOM. Todo esto confluirá con 
presentaciones de comunicaciones 
orales, discusión de posters y sesio-
nes de formación MIR. 

Finalmente, el viernes, 23 de octubre, 
se celebrará una nueva edición de los 
Diálogos SEOM, donde oncólogos, pa-
cientes y periodistas hablarán de bio-
marcadores en el cáncer, el cáncer en 
la mujer y el cáncer en los tiempos de 
COVID-19, y la sesión CICOM, donde 
se entregarán premios a las mejores 
comunicaciones y becas de rotacio-
nes. En definitiva, durante cinco días 
se concentrará un gran conocimiento 
en esta nueva década de la Oncolo-
gía, con un programa muy interesante 
y en un formato dinámico y novedoso 
que los oncólogos médicos no pueden 
perderse. 

Acceda a SEOM2020 en 
www.congresoseomvirtual.org



19 - 23 Octubre
VIRTUAL

SAVE
THE DATE

WWW.CONGRESOSEOM.ORG SEOM20
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De izquierda a derecha, Antonio Pujol de Castro y Ángel Benegas Orrego, presidente saliente y entrante del CEEM.

Reclamamos la importancia de nuestras 
prácticas clínicas canceladas en algunas 
comunidades por el COVID-19
Ángel Benegas sustituirá en octubre a Antonio Pujol al frente del 
Consejo Estatal de Estudiantes de Medicina



33

ENTREV IS TA

Septiembre 2020

ada año, el Consejo Estatal 
de Estudiantes de Medici-
na (CEEM) renueva todo su 
equipo directivo. En su última 

asamblea general, fue elegido el que va 
a ser el próximo presidente del CEEM, 
y tras meses de aprendizaje, finalmen-
te se hace público en la etapa final, un 
mes antes de tomar definitivamente el 
relevo, su nombre. De este modo, Án-
gel Benegas Orrego sucederá al actual 
presidente del CEEM, Antonio Pujol de 
Castro, en la presidencia del Consejo.

Aprovechando esta situación, los es-
tudiantes responden para la Revista 
SEOM a algunas preguntas sobre cómo 
han vivido este año desde el Consejo y 
a qué retos se van a enfrentar en el 
próximo periodo.

¿Cómo ha vivido el CEEM la pandemia de 
COVID19?
Este año ha sido un reto para el Conse-
jo. Nadie se esperaba esta situación, 
que ha cambiado tanto la realidad del 
estudiante de Medicina como nuestras 
dinámicas internas como asociación.

Por una parte, este año, el estudiante 
de Medicina ha estado en varios mo-
mentos críticos. Cuando comenzó la 
epidemia y se decretó el estado de 
alarma, vimos cómo se nos expulsa-
ba de los centros sanitarios, y cómo 
unas semanas más tarde, a través de 
un BOE se definía el contrato de auxilio 
sanitario médico, a través del cual se 
podía contratar a estudiantes de sex-
to de Medicina. Ante esta llamada por 
parte del Ministerio y las Consejerías, 
pusimos un formulario a disposición 
del estudiantado para que pudiesen in-
dicar que estaban dispuestos a ayudar 
y en qué provincia se encontraban. 

También ha sido complicada la gestión 
del MIR. La epidemia llegó afortunada-
mente después de la realización del 
examen, pero supuso un gran conflicto 
toda la gestión de la elección de plaza, 
que se vio retrasada porque el Minis-
terio quería hacer una elección exclu-
sivamente telemática, mientras que el 

Tribunal Supremo obligó a que la elec-
ción también fuese posible de forma 
presencial.

Con el inicio del nuevo curso, nos he-
mos encontrado que las Consejerías 
de Sanidad no habían planificado el 
retorno de los estudiantes a las prác-
ticas clínicas, y deciden cancelar las 
prácticas en algunas comunidades 
como Madrid y Murcia. Ante esta situa-
ción, decanos y estudiantes nos uni-
mos para reclamar la importancia de 
nuestras prácticas clínicas.

Por otra parte, a nivel interno, tam-
bién ha supuesto un gran golpe. En 
un año normal, el CEEM organiza 10 
eventos presenciales, entre ellos, sus 
dos Asambleas Generales, una en abril 
y otra en octubre. La epidemia ha he-
cho que nos veamos obligados a can-
celar todos los eventos presenciales 
y a trasladar a un formato telemáti-
cos aquellos que hemos considerado 
adaptables. Esta situación es grave 
para el Consejo, ya que tenemos un 
gran recambio generacional cada po-
cos años, por lo que en gran medida 
dependemos de nuestros eventos para 
dar a conocer la realidad del Consejo a 
estudiantes, para que se motiven con 
el fin de que en algún momento tomen 
el relevo de los más veteranos. 

En conclusión, a nivel de representación 
del colectivo estudiantil, hemos tenido 
que estar muy pendientes de las ame-
nazas que iban surgiendo para respon-
der de manera activa según los posicio-
namientos que teníamos recogidos de 
asambleas anteriores. Y a nivel interno, 
hemos tenido que practicar un continuo 
ejercicio de flexibilidad y resiliencia para 
adaptar nuestros planes a la realidad y 
a las posibilidades que teníamos.

¿Qué iniciativas habéis llevado a cabo du-
rante este tiempo?
Desde el CEEM hemos intentado que 
la pandemia, y por consiguiente la no 
presencialidad, pasase la menor factu-
ra posible al conjunto del estudiantado 
de Medicina del país. 

Así, nos hemos hecho partícipes de 
prácticamente la totalidad de movi-
mientos que han existido por parte de 
las delegaciones, tanto al principio del 
periodo de confinamiento (con la sus-
pensión de clases teóricas, prácticas 
clínicas, exámenes telemáticos, etc.) 
como posterior a él, como es el tema 
de la suspensión de las prácticas clí-
nicas actualmente en comunidades 
como Madrid y Murcia. 

Hemos podido trasladar al Gobier-
no las reivindicaciones del estudian-
tado de Medicina. Hemos tenido un 
contacto estrecho con el Ministerio 
de Sanidad para trasladarles nuestra 
opinión sobre qué cambios deberían 
hacerse en el MIR, como la definición 
de un temario, el aumento de plazas, 
o la posibilidad de realizar el MIR en 
lenguas cooficiales, entre otras pro-
puestas. También hemos estado en 
contacto con el Ministerio de Univer-
sidades para trasladarles la impor-
tancia que tienen nuestras prácticas 
clínicas, el problema que supone la 
apertura de nuevas facultades de Me-
dicina en España, y el problema que 
van a suponer a largo plazo los crite-
rios de la ANECA para la acreditación 
de profesores universitarios que sean 
médicos.

¿Habéis podido desarrollar los proyectos 
que tenéis previsto durante la presidencia 
actual?
La realidad ha sido que en todos nues-
tros eventos desde marzo hemos teni-
do que suspender su presencialidad, 
adaptándolos la mayoría al formato 
telemático. De esta forma, el primer 
evento que tuvimos que adaptar fue-
ron las primeras Jornadas Estatales de 
Estudiantes de Medicina telemáticas 
(marzo 2020), que iban a ser realiza-
das en la Universidad de La Laguna 
(Tenerife) y que es uno de los eventos 
más importantes del Consejo, ya que 
es cuándo se reúne el máximo órgano 
de decisión, la Asamblea General, y se 
debaten y eligen las líneas a seguir, así 
como el posicionamiento acerca de los 
temas que rodean al Consejo. 

C



34

ENTREV IS TA

Posteriormente, tuvimos que adaptar 
también todas las reuniones internas 
del Equipo de Oficiales, las reuniones 
con diferentes entidades y asociacio-
nes, tuvimos que aplazar y reconstruir 
al formato telemático las Jornadas Ac-
tivistas, que han tenido lugar del 15 al 
17 de septiembre de forma telemáti-
ca… En definitiva, nos hemos tenido 
que reinventar. 

Algunos proyectos en los que estába-
mos involucrados como la Iniciativa 
Legislativa Popular por el Acceso al 
Medicamento también ha sufrido un 
duro golpe. A través de esta iniciativa, 
pretendíamos recoger 500.000 firmas 
para llevar al Congreso de los Diputa-
dos una propuesta para que el 
establecimiento del precio del 
medicamento sea más transpa-
rente, con el objetivo de que las 
administraciones tengan más 
fuerza para negociar el coste far-
macéutico. Dada la pandemia, 
nos ha sido imposible continuar 
con la recogida de firmas, por lo 
que tuvimos que adaptar el tra-
bajo hacia la concienciación de 
la sociedad y el contacto con institu-
ciones.

¿Cómo os habéis adaptado a la nueva si-
tuación?
La adaptación no ha sido nada fácil, 
pero desde el principio tuvimos claro 
que debíamos hacerlo.  La pandemia 
y la nueva situación han puesto al des-
cubierto numerosas desigualdades e 
injusticias que no podíamos permitir. 
¿Cómo podíamos permitir desde el co-
lectivo estudiantil que, por ejemplo, en 
algunas comunidades suspendieran 
las prácticas clínicas? ¿Cómo podía-
mos permitir que el hecho de adaptar 
al formato telemático las clases teóri-
cas del grado, o los exámenes, jugasen 
en desventaja del estudiantado impi-
diendo que la formación que recibimos 
fuese de calidad? 

Por ello, hemos intentado adaptarnos 
al nuevo formato, a la nueva normali-
dad, intentando que en la estructura 

interna del consejo no pasase factura 
esta situación y, si lo hacía, que fuese 
de la menor de sus formas. 

¿Qué plan de actuación tenéis previsto 
para la nueva presidencia?
Podríamos resumir el plan que tene-
mos con la palabra “construcción”. 
Tenemos que seguir construyendo el 
futuro de la Medicina. Para ello, el con-
junto del Equipo de Oficiales trabajará, 
tal y como se ha venido haciendo hasta 
ahora, para llevar las reivindicaciones 
del estudiantado lo más alto posible. 

Tenemos que conseguir que seamos 
escuchados y consultados en todos 
los momentos en los que se tomen las 

decisiones acerca del presente y del 
futuro de la Medicina, ya que seremos 
los próximos sanitarios que estarán en 
una consulta, en un hospital, en un qui-
rófano, en un futuro no tan lejano. En 
cuanto a líneas concretas de trabajo, 
será la siguiente Asamblea General, 
que tendrá lugar a mediados de octu-
bre, quién decidirá qué líneas y qué 
prioridades tendrá el Consejo durante 
el próximo año. 

¿Qué opinión os merece el borrador del 
dictamen de la Comisión para la Recons-
trucción Social y Económica del Congreso 
de los Diputados? 
Como futuros médicos asumimos el 
compromiso deontológico de propor-
cionar a nuestros pacientes una aten-
ción de calidad humana y científica, 
ya que nuestra tarea fundamental es 
el servicio al paciente y a la sociedad, 
adoptando una actitud de libertad y 
responsabilidad social. El médico tiene 
el deber deontológico de prescribir de 

forma racional y responsable, tenien-
do en cuenta siempre qué es lo mejor 
para su paciente y cuidando el mejor 
y más eficaz empleo de los recursos 
destinados a la salud. 

A su vez, como colectivo estudiantil 
trabajamos porque el mundo médico 
y sanitario funcione de la manera más 
ética y justa posible, buscando la ma-
yor calidad científico-técnica y humana 
para nuestros pacientes, y siendo críti-
cos con aquellas situaciones y organi-
zaciones que actúan con intereses dis-
tintos a los de los pacientes en dicha 
calidad. 

En este sentido, observamos con pre-
ocupación ciertas prácticas entre 
la industria farmacéutica (enten-
diendo a ésta como todas aque-
llas empresas involucradas direc-
tamente en la producción, dis-
tribución y comercialización de 
fármacos) y algunos organismos 
del mundo sanitario, por lo que 
denunciamos que pueden ocultar 
un conflicto de intereses. 

La industria farmacéutica contribuye 
de una manera importante a la asis-
tencia médica moderna a través de la 
investigación, desarrollo de nuevos y 
mejores tratamientos y, debido a la in-
suficiente financiación por parte de la 
asistencia sanitaria, también tiene un 
papel fundamental en las actividades 
formativas en el mundo médico. Asis-
timos con gran preocupación a este 
hecho ya que las compañías farmacéu-
ticas tienen legítimos intereses comer-
ciales que se traducen en la promoción 
de sus productos a través de distintas 
vías publicitarias, como los visitadores 
médicos, las atenciones comerciales, 
obsequios a los profesionales, etc., 
que en ningún caso deben interferir ni 
condicionar la libre actuación del médi-
co, prescripción ni afectar a la calidad 
asistencial. 

Desde este Consejo, como profesiona-
les sanitarios del mañana y con plena 
conciencia de lo anteriormente expues-

Hemos tenido que practicar un 
continuo ejercicio de flexibilidad y 
resiliencia para adaptar nuestros 

planes a la realidad de la 
pandemia
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to, adquirimos el compromiso deonto-
lógico público de no recibir financiación 
por parte de la industria farmacéuti-
ca, buscando para la organización de 
nuestras actividades y funcionamiento 
ordinario fuentes de financiación alter-
nativas que no conlleven un conflicto 
de intereses que pueda repercutir en 
la calidad de la atención que dispense-
mos a nuestros futuros pacientes. 

Del mismo modo, instamos a las orga-
nizaciones médicas y al mundo médico 
en general a reflexionar sobre la citada 
influencia de la industria farmacéutica 
y a cambiar las fuentes de financiación 
de la formación médica, en general, y 
la formación continuada, en particular. 
Se debería realizar una mejor asigna-
ción de recursos que permita desligar 
la influencia de la industria farmacéuti-
ca de las actividades formativas en el 
mundo médico evitando introducir un 
sesgo en la formación de los médicos y 
futuros médicos, y que se oriente a los 
intereses de la industria farmacéutica 
en detrimento de los pacientes. 

En caso de tener que depender de ayu-
das de la industria farmacéutica para 
continuar con las actividades formati-
vas, especialmente de formación con-
tinuada, pedimos asegurar el correcto 
cumplimiento del Código de buenas 
prácticas de la industria farmacéutica 
2014. En este se aboga por la transpa-
rencia de sus relaciones con las organi-
zaciones sanitarias, la no interferencia 
en la prescripción libre por parte del mé-
dico y la transmisión objetiva de datos. 
Esto permitiría evitar que los fines co-
merciales de la industria farmacéutica 
interfieran con la buena práctica médi-
ca, incluyendo aquí la libre prescripción. 
Asimismo, queremos que en aquellos 
casos que se reciba ayuda por parte de 
la industria farmacéutica se garantice 
la independencia de los contenidos de 
los programas de reuniones y congre-
sos a través de la total separación del 
comité científico, máximo responsable 
de la confección del programa científi-
co, y del comité organizador, encargado 
de negociar con la industria. 

Consideramos que los estudiantes 
de Medicina, como futuros médicos, 
deben ser muy conscientes de esta 
realidad y adoptar una postura crítica 
y formada al respecto, anteponiendo 
siempre las necesidades y el beneficio 
del paciente a cualquier tipo de interés 
ajeno. Para ello, pedimos a los respon-
sables de nuestra formación que intro-
duzcan a lo largo de nuestra carrera es-
tos valores éticos, proporcionándonos 
así una formación de calidad técnica 
y humana. La ejemplaridad del médi-
co es un valor moral fundamental para 
establecer la confianza en la relación 
con el paciente y el respeto social ha-
cia esta profesión, y es algo que noso-
tros como futuros integrantes de este 
colectivo también debemos aprender. 

Dentro de este planteamiento, entende-
mos la intención de la Comisión para la 
Reconstrucción de intentar limitar la in-
fluencia de la industria y compartimos 
este sentimiento. No obstante, también 
somos conscientes de que la formación 
de los profesionales y la investigación 
actualmente no podrían mantenerse 
al nivel actual si no fuese gracias a la 
inversión privada. Creemos que la con-
clusión de la Comisión está basada en 
unos ideales, y que si quieren imple-
mentarlos sin arriesgar la calidad de 
nuestros profesionales y de la investiga-
ción va a ser necesario que vaya acom-
pañado de un gran compromiso econó-
mico por parte de las arcas públicas.

¿Cómo valoráis la colaboración CEEM-
SEOM?
Como CEEM, el contacto con SEOM 
siempre nos ha aportado. Son varios 
años ya los que llevamos colaborando 
y, sin duda, es una relación que nos 
aporta. Por poner ejemplos concre-
tos, este año la SEOM ha presentado 
el OncoMapa en un momento muy es-
tratégico. El OncoMapa es un mapa in-
teractivo en el que se puede localizar 
con facilidad todos los hospitales de 
España que disponen de la especiali-
dad de Oncología Médica, para que a 
los futuros residentes del Sistema Na-
cional de Salud (que actualmente son 

estudiantes del grado en Medicina) 
puedan consultarlo. Cuando el Ministe-
rio de Sanidad anunció que la elección 
de plaza iba a ser telemática, pudimos 
poner a disposición de los opositores 
esta plataforma.

Lamentablemente, este año la pande-
mia que hemos vivido no ha permitido 
que desarrollásemos los proyectos que 
teníamos pactados para llevar a cabo a 
nivel nacional a través de nuestro Con-
greso de Educación Médica, ni a nivel 
local a través de talleres en delegacio-
nes. Como estudiantes de Medicina, 
consideramos interesante la visión 
del oncólogo del paciente. La relación 
médico-paciente es muy especial en la 
consulta de Oncología y pretendíamos 
hacer talleres para desarrollar habilida-
des como la comunicación de malas 
noticias, la superación del duelo, y el 
acompañamiento del paciente. Con el 
inicio de un nuevo curso, no podemos 
sino intentar ser optimistas e intentar 
retomar estos talleres de manera tele-
mática o de manera presencial a nivel 
local tomando las medidas de seguri-
dad pertinentes.

En conclusión, la relación con SEOM es 
muy satisfactoria, ya que al no intentar 
influirnos en nuestras reivindicaciones 
es un tipo de relación que nos permite 
ser auténticos como asociación de re-
presentación, y nos permite crecer dán-
donos las herramientas de las que dis-
ponen. Tenemos que dejar constancia 
de que SEOM siempre está ahí, apo-
yando nuestros proyectos, accedien-
do a las consultas cuando las hemos 
tenido y colaborando con nosotros en 
seguir construyendo el futuro de la Me-
dicina. 

La relación con SEOM 
es muy satisfactoria, nos 
permite crecer dándonos 
las herramientas de las 

que disponen
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Kilómetros solidarios en bici para recaudar fondos para
la investigación en cáncer

José Roberto González, 43 años, apa-
sionado de la bicicleta y paciente de 
cáncer en tratamiento en el Hospi-
tal Universitario Centra de Asturias 
(HUCA), afronta este 25 de septiembre 
un reto personal, recorrer en bici los 
110 kilómetros que separan la locali-
dad asturiana de Grado del santuario 
de Covadonga, y además solidario, ya 
que recaudará fondos que destinará a 
la Fundación SEOM para financiar una 
beca de investigación en cáncer. 
El reto está teniendo ya repercusión en 

redes sociales con el hashtag #Rober-
contraelcáncer, se ha creado una pá-
gina en Facebook, www.fb.com/rober-
contraelcancer, y además ha saltado a 
los medios de comunicación, la Televi-
sión del Principado de Asturias graba-
rá imágenes del mismo. El objetivo de 
Roberto es enviar un mensaje positivo 
y de superación para todas aquellas 
personas que no afrontan de una ma-
nera optimista una enfermedad grave 
como es el cáncer. También quiere lle-
gar a los familiares, ya que, según des-

taca, “la importancia de tener el ánimo 
bien alto repercute en la salud mental 
de todos los integrantes de la familia”.

Con este reto, Roberto, paciente de la 
Dra. Paula Jiménez Fonseca, oncólo-
ga médico del HUCA, quiere recaudar 
fondos de manera altruista para la in-
vestigación del cáncer. Por ello, anima 
a empresas y particulares a hacer do-
naciones. Las aportaciones se verán 
como una compra de los kilómetros 
que tiene que recorrer en bici, pudien-
do comprar los que cada persona con-
sidere oportuno a un precio de 10€ 
cada kilómetro. 

Este reto deportivo y solidario, y su 
artífice Roberto, quieren ser una fuen-
te de positividad, una aportación a la 
investigación en cáncer y contagiar el 
secreto de la vida, que, según sus pa-
labras, “es vivir y entender que aun 
estando enfermo se pueden buscar 
motivaciones para convertirse en una 
versión 2.0 de cada uno, siendo cada 
día que pasa mejor persona y tiendo 
más ganas de vivir”. 

José Roberto González, paciente de cáncer, recorrerá en bici los 110 kilómetros que separan la 
localidad asturiana de Grado del santuario de Covadonga

}

Únete al reto: 
#Robercontraelcáncer. 
Donaciones:
Fundación SEOM www.seom.org
Nº de cuenta: 
ES53 0049 2865 1527 9406 7121
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La recaudación se destinará a una Beca SEOM en la convocatoria de 2021
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Adherencia al programa formativo, 
evaluación mediante ECOE, 
reconocimiento de la figura del tutor y 
formación en investigación: Retos críticos

SECC IONES  SEOM

La adherencia al programa formativo de la especialidad, implementar una evaluación mediante ECOE (Examen de 
Competencias Objetivo y Estructurado), exigir unos mínimos comunes a todas las unidades docentes, el reconocimiento 
de la figura del tutor y  la formación en investigación son retos críticos que, de implantarse, mejorarían las rotaciones de 
los médicos residentes de Oncología Médica, fundamentales en su itinerario formativo como especialistas. 

Revista SEOM analiza los puntos críticos y mejoras de las rotaciones MIR
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n cada una de las especia-
lidades médicas, existe un 
incesante crecimiento y pro-
gresiva complejidad de los 

contenidos para una adecuada forma-
ción. El desarrollo de nuevos planes 
actualizados con nuevos contenidos 
y fundamentado en la adquisición de 
competencias supone la planificación 
de circuitos docentes y un programa 
con una metodología evaluadora ob-
jetiva y capaz de comprobar el grado 
de cumplimentación de los objetivos, 
que pueda trasladarse a todas las 
Unidades Docentes MIR. En el itine-
rario formativo de un residente de 
Oncología Médica, la planificación, el 
desarrollo y el resultado óptimo del 
programa de rotaciones es estratégi-
co. A partir de un diagnóstico de la 
situación actual de la formación MIR, 
identificar puntos críticos servirá para 
establecer acciones de mejora que se 
pueden implementar en los próximos 
años. 
 
Especialistas consultados por la Re-
vista SEOM, como la Dra. Pilar Garri-
do, presidenta del Consejo Nacional 
de Especialidades en Ciencias de la 
Salud y de la Comisión Nacional de 
Oncología Médica hasta finales del 
año 2019, señala como un reto críti-
co la adherencia al programa formati-
vo de la especialidad. Como ejemplo, 
dice, “dentro de la evaluación se con-
templa realizar un examen anual, pero 
cuando preguntas en los centros, mu-
chos dicen que no lo hacen”. 

La también jefa de Sección de Oncolo-
gía Médica y responsable de Tumores 
Torácicos del Hospital Universitario 
Ramón y Cajal pone el foco en fortale-
cer métodos de evaluación, “mejoran-
do la percepción de que la evaluación 
aporta valor”. Al respecto, propone 
implementar una evaluación median-
te una ECOE (Examen de Competen-
cias Objetivo y Estructurado), como se 
hace en las facultades de Medicina. 
De esta forma, los distintos Servicios 
de Oncología Médica que forman re-
sidentes podrían conocer sus forta-

lezas y debilidades, lo que supone 
una oportunidad de mejora para las 
siguientes promociones. 

La Dra. Garrido explica que esto ya lo 
hacen otras sociedades científicas y 
lo considera una magnífica iniciativa 
como proyecto conjunto de la Comi-
sión Nacional de la especialidad y 
SEOM. “De hecho, al final de mi eta-
pa como presidenta, acordamos plan-
tearlo”, avanza.  

A juicio de la Dra. Garrido, también es 
importante exigir unos mínimos comu-
nes a todas las unidades docentes y 
prestar el apoyo necesario para paliar 
los déficits que dificulten su realiza-
ción. “En este sentido, SEOM siempre 
ha sido un ejemplo, elaborando mate-
riales, realizando cursos y colaboran-
do en todos los proyectos formativos 
que las distintas Secciones o la Comi-
sión Nacional han propuesto”, indica. 

Para la que fuera presidenta de SEOM 
2013-2015, otra propuesta de mejora 
está ligada a que el informe del tutor 
y del centro acerca del rendimiento y 
la capacitación del residente sea teni-
do en cuenta cuando acabe y supon-
ga un mérito añadido a nivel curricular 
y laboral.  

Ya en la última Reunión de Tutores 
de Residentes de Oncología Médi-
ca que organizó la Sección +MIR en 
noviembre de 2019, se señaló como 
reto crítico el empoderamiento de la 
figura del tutor. El tutor de residentes 
debería formar parte de la estrategia 
organizativa de los Servicios de Onco-
logía, debería aumentar su autonomía 
en cuanto a la toma de decisiones re-
ferente a los residentes, ya sean de 
tipo formativo o asistencial, y habría 
que profesionalizar su rol mediante 
formación específica acreditada con 
reconocimiento curricular y la corres-
pondiente retribución de sus funcio-
nes.   

Además del reconocimiento de su fi-
gura, otras variables críticas que los 

tutores señalaron en el informe que 
se derivó de la reunión respecto a 
las rotaciones clínicas –troncalidad 
y planta de Oncología– son redefinir 
las competencias del tutor, homoge-
neizar el plan formativo y fomentar el 
interés por el paciente hospitalizado. 
En cuanto a las rotaciones por tumo-
res de alta prevalencia, los tutores 
propusieron dar más autonomía al re-
sidente, garantizar el nivel competen-
cial de los residentes en patologías 
mayoritarias, establecer una duración 
mínima de la rotación por unidades, 
organizar la metodología de estudio 
del residente y fomentar las sesiones 
clínicas en el servicio sobre tumores 
prevalentes. Por último, respecto a 
las rotaciones especializadas, plan-
tearon como retos críticos establecer 
la investigación como una competen-
cia transversal desde el inicio, promo-
ver competencias en el cáncer here-
ditario, definir el papel del residente 
en los ensayos clínicos y su rol en las 
rotaciones externas (ver tabla 1). 

Investigación 
Por su parte, la coordinadora de la 
Sección +MIR de SEOM, Dra. Elena 
Élez, pone el foco en la investigación 
como reto crítico. “La formación en in-
vestigación para médicos en periodo 
de formación ha demostrado impactar 
en términos de beneficios en salud 
para la comunidad. Además, poder 
acreditar experiencia en investigación 
ha demostrado constituir una impor-
tante ventaja curricular para acceder 
a programas de post-grado. No sólo 
eso, poder facilitar el acceso a pro-
gramas de doctorado que ayuden a la 
obtención de dicho grado en sus pri-
meros años tras concluir la residencia 
puede dar acceso a ayudas en inves-
tigación que tienen como requisito el 
disponer del mismo y que valoran jus-
tamente, aquellos investigadores clí-
nicos con grado de doctor dentro de 
sus primeros años de consecución”, 
explica la Dra. Élez. 
 
Por otro lado, como formadores –con-
tinúa la oncóloga médico del Hospital 

E
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Rotación clínica: troncalidad + planta oncológica

Rotación por tumores de alta prevalencia

Rotaciones especializadas: externas, unidades de ensayos clínicos, investigación básica y riesgo hereditario

Acciones

Variable crítica

Finalidad global

Redefinir competencias del tutor Homogeneizar el plan formativo Empoderar la figura del tutor

Crear un grupo de trabajo cuya función 
sea revisar y redefinir las competencias 
asignadas al tutor 

Establecer unas rotaciones homogéneas para todos los centros

Incorporar al R1 desde el principio en una rotación por la 
especialidad oncológica

Dar a conocer los resultados de la encuesta de SEOM sobre las 
rotaciones de cada hospital durante los dos primeros años

Incluir en los programas formativos la necesidad 
de proteger al tutor del burnout asociado a la 
especialidad oncológica

Integrar al tutor en los grupos organizativos para 
darle un mayor protagonismo en los servicios y 
elevar su autonomía

Fomentar el interés por el paciente hospitalizado

Generar revisiones de resultados de 
los pacientes hospitalizados

Lograr la EQUIDAD en la formación de los residentes de todos los centros.

Acciones

Variable crítica

Finalidad global

Darle más autonomía al 
residente

Garantizar el nivel competencial de los 
residentes en patologías mayoritarias

Establecer duración mínima 
de la rotación por unidades

Proporcionar una consulta propia 
al residente para desarrollar su 
autonomía y capacidad de 
decisión

Garantizar que los residentes sean capaces de 
desempeñar su trabajo en un ámbito multidisciplinar, 
a través de la realización de sesiones en otros 
servicios y participación en comités

Establecer un tiempo mínimo de 
rotación, revisar el BOE y fomentar 
la comunicación científica

Proporcionar a los residentes guías 
clínicas y ensayos pivotales de los 
tumores prevalentes, para asegurar que 
tienen buenas fuentes de información

Organización de la metodología 
de estudio del residente

Buscar mentores motivados para 
realizar formaciones en 
metodología y ensayos clínicos

Fomentar la sesiones clínicas en el 
servicio sobre tumores prevalentes

Lograr la CAPACITACIÓN de los residentes de oncología médica para afrontar los retos del día a día.

Establecer la investigación 
como una competencia 
transversal desde el inicio

Promover las competencias en el cáncer 
hereditario y la  formación en la unidad del 
consejo genético

Empoderar la 
figura del tutor

Establecer rotaciones por unidades de 
investigación desde el primer año de 
residencia

Evaluar la competencia investigadora a 
través de la implantación de un trabajo 
de fin de residencia que plasme este 
conocimiento

Fijar reuniones con consejos genéticos donde 
establecer protocolos conjuntos para hallar las 
competencias especificas que debería tener el 
residente en el cáncer hereditario

Profesionalizar al tutor mediante cursos de 
formación acreditados que muestren un 
reconocimiento curricular y fomentar su motivación 
mediante la retribución de sus funciones

Crear en SEOM una sección de tutores donde 
puedan exponer sus problemas y necesidades

Definir el papel del residente en los ensayos 
clínicos y su rol en las rotaciones externas

Implementar cursos de buenas prácticas para fomentar 
la participación de los residentes en los ensayos 

Fomentar la comunicación con el residente para 
personalizar sus rotaciones externas en función de 
sus intereses

Establecer una rotación con las data manager, para que los 
residentes aprendan sobre la recogida de datos y la mejor 
forma de rellenar los informes de los pacientes.

Acciones

Variable crítica

Finalidad global Obtener un RESIDENTE COMPETENTE en todos los ámbitos de la especialidad.

Fuente: Reunión de tutores de residentes de Oncología Médica 2019. Resumen ejecutivo.

Universitario Vall D’Hebron– “debe-
mos tener responsabilidad en sentar 
estas bases. En muchos casos, será 
durante los primeros años de la in-
corporación a la formación sanitaria 
especializada cuando el residente 
se enfrente a su primer proyecto de 

investigación reglado y deban apren-
der a registrar y escribir su pregunta 
científica y, lo que es más importante, 
aprender a pensar de forma coheren-
te, concisa y precisa, que es lo que se 
esperaría del método científico. Esto 
tiene grandes beneficios, no solo en 
el desarrollo de proyecto per se, sino 
incluso en adquirir hábitos de lectu-
ra crítica de publicaciones científicas. 
Esta es la mentalidad que la incorpo-
ración de la investigación durante la 
formación puede ayudar a construir. 
Y, asimismo, esta es seguramente la 
mentalidad que en parte necesitamos 
en la comunidad médica y en la po-
blación, siendo fundamental la eva-
luación crítica de nuevos resultados y 
la consideración en la optimización de 
su incorporación”. 

A juicio de la coordinadora de la Sec-
ción +MIR, “adicionalmente, es una 

manera de estimular el interés con-
tinuo en el aprendizaje. Despertar 
la curiosidad intelectual, contribuye 
a la satisfacción personal y el entu-
siasmo por participar en el descubri-
miento y el aprendizaje como parte 
de un equipo.  Esto último es parti-
cularmente relevante puesto que los 
resultados en investigación pasan de 
forma inexcusable por el trabajo mul-
tidisciplinar en equipo tan relevante 
en una especialidad como la Oncolo-
gía Médica”. 

Y todos estos retos críticos para con-
seguir unos objetivos finales que pa-
san por lograr la equidad en la forma-
ción de los residentes en todos los 
centros, lograr la capacitación de los 
residentes de Oncología Médica para 
afrontar los retos del día a día, y ob-
tener un residente competente en to-
dos los ámbitos de la especialidad.

Dra. Pilar Garrido y Dra. Elena Elez.
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LA VISIÓN DEL RESIDENTE

Faltan elementos estructurales 
que te permitan una adecuada 
adquisición de competencias

Resuma de forma breve su experiencia 
como residente con las rotaciones de On-
cología Médica.
Mi experiencia a lo largo de las diferen-
tes rotaciones en las que se ha ido de-
sarrollando mi formación en Oncología 
Médica ha sido muy dependiente de la 
carga asistencial de los diferentes Ser-
vicios por donde he ido pasando, así 
como la tradición docente de los mis-
mos. En mi caso, mi formación empezó 
con rotaciones en servicios transversa-
les como lo son radiología, medicina in-
terna o urgencias. Durante las mismas 
vas adquiriendo competencias y apren-
diendo el manejo general de un pacien-
te sin una clara patología oncológica. 
Posteriormente pasé por Servicios con 
una mayor relación con los pacientes 
oncológicos como fueron Oncología ra-
dioterápica, Cuidados paliativos, tanto 
unidad domiciliaria como hospitalaria y 
Hematología. Muchas unidades docen-
tes lo que hacen es que al principio de 
tu entrada en la residencia rotes unos 
meses por su Servicio, si bien tu paso 
por el mismo es meramente testimo-
nial ya que, como he comentado y de 
acuerdo a nuestro programa formati-
vo regulado por BOE, nuestra adquisi-
ción de competencias transversales se 
debe hacer por rotación en los mencio-
nados Servicios a lo largo de los dos 
primeros años. A final del segundo y 
tercer año pude disfrutar también de la 
posibilidad de realizar rotaciones exter-
nas; una, en Cuidados Paliativos en el 
Hospital Negrín en Canarias, y otra, en 
la Unidad de Oncología del Adolescente 

en el Hospital Niño Jesús de Madrid. 
Personalmente creo que complementar 
tu visión del ejercicio de la Medicina en 
general y de la Oncología en particular 
en Servicios fuera de tu propia unidad 
docente te permite una visión más am-
plia de cómo se trabaja en otros sitios 
así como la visión sanitaria de un Sis-
tema Nacional de Salud.

¿Qué puntos críticos ha detectado como 
residente?
Dentro de los puntos críticos que he de-
tectado como residente es la falta de 
elementos estructurales que te permi-
tan la adecuada adquisición de compe-
tencias. Es decir, cuando pasas por los 
diferentes Servicios estás muy a mer-
ced de cómo esos Servicios gestionen 
a los residentes en cuanto a elementos 
didácticos se refiere. Hay Servicios don-
de un residente tiene que hacer un nú-
mero determinado de pases de guardia, 
un número de sesiones clínicas o una 
serie de entrevistas con feedback 360 
por ejemplo. Si bien es cierto que en 
el citado programa formativo de nues-
tra especialidad aparecen diferentes 
elementos para poder realizar una ade-
cuada tutorización del residente, éstas 
muchas veces quedan relegadas a la 
disponibilidad de un tutor para llevarlas 
a cabo, dejándose muchas veces en un 
segundo plano debido a la falta de reco-
nocimiento del tutor dentro los propios 
sistemas de salud y que en muchas oca-
siones únicamente se fundamenta en 
el voluntarismo de este colectivo. Esto 
conlleva a que, en ocasiones, como es 
el ejemplo vivido en plena pandemia por 
coronavirus, cuando impera una impor-
tante presión asistencial en un sistema 
“cogido con pinzas”, los residentes en 

sus diferentes rotaciones hayan podido 
sentir una  mayor desprotección y expo-
sición ante estos elementos desestabi-
lizadores. Dichos elementos asociados 
a una falta de tutorización, ha demos-
trado un aumento preocupante de situa-
ciones que pueden desencadenar en 
burnout,  como así ha sido evidenciado 
en varios estudios realizados tanto a ni-
vel nacional como internacional.

¿Qué propuestas de mejora hace como re-
sidente? 
En el caso de las propuestas de mejo-
ra que podrían llevarse a cabo está la 
de formalizar la figura del tutor de re-
sidentes dentro de las estructuras hos-
pitalarias. Dotar a los tutores de ade-
cuadas motivaciones (temporales, retri-
butivas…) para realizar su labor es fun-
damental para que los resultados sean 
óptimos. Igualmente un mayor feedback 
y capacidad de reestructuración de las 
rotaciones según las vivencias de los 
diferentes residentes que van pasando 
por el sistema formativo se hace clave 
para adecuar el periodo de residencia y 
que de esta manera el resultado sea el 
mejor posible. Por último, habilitar es-
pacios temporales dentro de la jornada 
laboral para que el residente también 
adquiera competencias teóricas es bá-
sico para la adecuada adquisición de 
competencias clínicas. Esto, por ejem-
plo, se hace en otras especialidades 
como Psiquiatría donde disponen de un 
día a la semana destinado únicamente 
a la actualización y adquisición de co-
nocimientos teóricos y en base a esce-
narios simulados o role-playing, permi-
tiendo el aprendizaje en escenarios de 
mayor seguridad tanto para el residente 
como para el paciente. 

Dr. Domingo Sánchez
Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca de Murcia

Foto: Israel Sánchez
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Resuma de forma breve su experiencia con 
las rotaciones de Oncología Médica.
Durante mi residencia en Oncología 
Médica en el Hospital Universitario La 
Princesa tuve la oportunidad de realizar 
rotaciones externas en centros de exce-
lencia a nivel internacional y nacional. 
En mi caso, los centros en el extranjero 
los solicité enfocados en el abordaje te-
rapéutico de pacientes con neoplasias 
gastrointestinales y tumores hepatobi-
liopancreáticos estando mi tesis docto-
ral centrada en el estudio de factores 
pronósticos y predictivos en el cáncer 
de páncreas.

La primera estancia formativa que reali-
cé fue en McGill University Health Cen-
tre (Montreal, Canadá) en la Unidad de 
Tumores Gastrointestinales en febrero 
y marzo de 2018. Desde el primer día 
pude participar activamente en las deci-
siones de tratamiento mediante la eva-
luación de los pacientes en la consulta 
y acudiendo al comité multidisciplinar. 
A destacar el excelente funcionamiento 
de las consultas donde el seguimien-
to del paciente es transversal con las 
otras especialidades. Así, el paciente 
es evaluado por todos los especialis-
tas implicados en su tratamiento en 
una sola visita y esto facilita el abordaje 
diagnóstico-terapéutico al paciente y a 
los profesionales implicados. 

La segunda estancia fue en el Pancrea-
tic Cancer Center de NYU Langone Heal-
th (Nueva York, Estados Unidos) en el 
área clínica y en el laboratorio de inves-

tigación traslacional de Cáncer de Pán-
creas del Perlmutter Cancer Center en 
abril de 2018. El desarrollo de estrate-
gias de diagnóstico precoz y la Medicina 
de Precisión basada en la biología mole-
cular del tumor son algunas de las áreas 
más desarrolladas de este centro.

La tercera estancia formativa que rea-
licé fue en el Hospital Universitario Vall 
D’Hebron, de Barcelona, centro de refe-
rencia en Oncología ginecológica y cáncer 
de mama, para ampliar mi formación en 
el área de tumores ginecológicos en no-
viembre y diciembre de 2018. 

Desde el punto de vista profesional, 
esta rotación me aportó nuevos conoci-
mientos en la investigación y reforzó los 
asistenciales adquiridos previamente. 
Además, tuve la oportunidad de trabajar 
en un sistema asistencial centrado en 
la investigación clínica y traslacional ro-
deada de excelentes profesionales que 
tuvieron una inestimable labor docente 
en mi formación. 

En mi opinión, realizar una rotación ex-
terna es una gran oportunidad para co-
nocer el abordaje de los pacientes on-
cológicos en otros centros, siendo una 
experiencia que nos enseña otras pers-
pectivas de la Oncología Médica para 
aumentar nuestro desarrollo a nivel pro-
fesional y crecer en lo personal. 

¿Qué puntos críticos ha detectado desde 
su visión como adjunto joven? 
Las rotaciones externas permiten pro-

fundizar y ampliar conocimientos en 
áreas específicas de la especialidad 
durante el período de formación. Uno 
de los puntos críticos más importan-
tes es la barrera lingüística dado que 
se debe disponer de un nivel avanzado 
del idioma del país de destino para po-
der formarse adecuadamente. Otro pun-
to crítico es que la mayor parte de las 
rotaciones externas se deben solicitar 
con al menos un año de antelación para 
confirmar disponibilidad. Esto se tradu-
ce en que se debe iniciar la gestión en 
un momento en el que la mayor parte 
de los residentes todavía no están in-
mersos en su totalidad en la Oncología 
Médica. 

Además, el residente debe contactar con 
el centro de destino y solicitar la supervi-
sión durante la estancia, un procedimien-
to que puede ser complejo. En este pro-
ceso resulta de gran utilidad la supervi-
sión y el asesoramiento del tutor porque 
el residente todavía no dispone de una 
visión global de la Oncología Médica. 

¿Qué propuestas de mejora hace como ad-
junto joven?  
La formación durante la rotación exter-
na es una magnífica experiencia y consi-
dero que el tutor de residentes tiene un 
papel importante a la hora de promover 
y organizar las estancias formativas de 
los residentes.

Una propuesta de mejora sería inten-
tar facilitar el contacto entre médicos 
residentes de Oncología Médica y cen-

Hay que facilitar el contacto 
entre MIR y centros de excelencia 
nacionales e internacionales 
interesados en supervisar 
estancias formativas

LA VISIÓN DEL ADJUNTO JOVEN

Dra. Vilma Pacheco
Hospital Central de la Defensa 

Gómez Ulla de Madrid
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Más tiempo, reconocimiento 
y formación como tutores 
supondría una mejora cualitativa 
para fomentar la docencia y la 
investigación MIR

Resuma de forma breve su experiencia 
como tutor con las rotaciones de residentes 
de Oncología Médica.
Los tutores tenemos la responsabilidad 
de participar de forma proactiva en el pro-
ceso de enseñanza y aprendizaje del resi-
dente, y por tanto, contribuir en la calidad 
de la formación de los futuros especia-
listas. Dicho esto, la planificación del iti-
nerario formativo de acuerdo al programa 
oficial de la Especialidad de Oncología es 
un reto para los tutores. Nuestro trabajo 
va más allá de la elaboración del cuadro 
de rotaciones, que en ocasiones puede 
resultar un verdadero encaje de bolillos. 
Además de la burocracia y tareas de 
coordinación dentro y fuera del Servicio, 
somos una figura referente que vela por 
el cumplimiento de los objetivos de cada 
rotación, pero también motiva, estimula 
y acompaña al residente en su proceso 
formativo durante toda la residencia. 

Los tutores recogemos el feedback que 
nos dan los residentes sobre las dis-
tintas rotaciones a través de tutorías o 
cuestionarios de satisfacción. Por lo que 
de forma continuada valoramos los posi-
bles puntos de mejora o intervenciones 
para que las rotaciones sean lo más pro-
vechosas posibles. 

En el próximo Congreso de SEOM, se 
presentarán los resultados del trabajo 
realizado por la Sección +MIR sobre el 
impacto de crisis sanitaria por la pan-
demia de COVID-19 en residentes y ad-
juntos jóvenes. Al menos 8 de cada 10 
encuestados han sufrido cambios en 
sus tareas laborales normales duran-
te la pandemia y han visto alteradas o 
suspendidas las rotaciones previstas. El 
reubicar, posponer o compensar dichas 
rotaciones también ha sido tarea de los 
tutores y queda por ver cómo se reajus-
tará la planificación de las rotaciones de 
los residentes de primer año y posterio-
res debido al retraso de su incorpora-
ción con motivo de la pandemia.

¿Qué puntos críticos ha detectado como 
tutor?
El año que conseguí la acreditación 
como tutor, SEOM publicó un trabajo 
sobre la figura del tutor de residentes 
de Oncología Médica, su situación y 
carga de trabajo. Este trabajo permi-
tió identificar algunas de las carencias 
o dificultades que tenemos los tuto-
res para desarrollar nuestra actividad 
adecuadamente. Aunque hay cosas 
que han ido mejorando en los últimos 
años, como el número máximo de re-

sidentes por tutor, todavía existe una 
falta de reconocimiento de la labor del 
tutor en aspectos como el ajuste de la 
actividad asistencial con un mínimo de 
horas dedicadas al mes por residente 
para el correcto desarrollo de las fun-
ciones de tutoría. Parece que sea una 
queja continua pero disponer de más 
tiempo, reconocimiento y formación 
como tutores supondría una mejora 
cualitativa en nuestra capacidad de fo-
mentar la docencia y la investigación 
en  los residentes, así como la imple-
mentación de métodos de evaluación 
adecuados que promuevan una forma-
ción de excelencia. 

¿Qué propuestas de mejora hace como tu-
tor?  
En mi opinión a un tutor se le debe exigir 
una experiencia profesional como espe-
cialista, que lleve a cabo actividad inves-
tigadora y que tenga experiencia docen-
te. Por este motivo, considero esencial 
impulsar la formación específica de los 
tutores y velar porque se cumpla la nor-
mativa vigente respecto a la figura del 
tutor en las unidades docentes. Inicia-
tivas como la Jornada anual para tuto-
res, organizada por la Sección +MIR de 
SEOM, son muy bien valoradas. 

LA VISIÓN DEL TUTOR

Dr. David Páez
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau de Barcelona

tros de excelencia nacionales e inter-
nacionales interesados en supervisar 
estancias formativas. 

Desde la Sección +MIR de SEOM se 

está trabajando para ofrecer un foro 
en el que poder compartir experien-
cias con el fin de ayudar en la elec-
ción de futuras rotaciones externas. 
Como recomendación, es fundamental 

que los residentes realicen previo a la 
estancia un estudio exhaustivo de las 
patologías en las que se van a formar 
para aprovechar al máximo su rotación 
externa. 
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Endocarditis trombótica no bacteriana, 
¿una entidad atípica?

ebido a la fuerte asociación 
entre cáncer y trombofilia, exis-
te un mayor riesgo de eventos 
tromboembólicos (ETE) en los 

pacientes oncológicos. La endocardi-
tis trombótica no bacteriana (ETNB) 
es una manifestación grave y poten-
cialmente infradiagnosticada de ese 
estado protrombótico que puede cau-
sar una importante morbilidad en los 
pacientes afectados.

A continuación, describimos un caso 
de un varón con antecedente de carci-
noma epidermoide de pulmón metas-
tásico en tratamiento con inmunote-
rapia (nivolumab) que presentó ETNB 
durante su proceso neoplásico.

Anamnesis
Se trata de un varón de 39 años, fu-
mador de 20 paquetes-año y sin otro 
historial médico previo de interés. En 
enero de 2017, fue diagnosticado por 
tomografía por emisión de positrones 
(PET-TAC) y biopsia con aguja gruesa 

(BAG) pulmonar de carcinoma epider-
moide de pulmón cT4 N3 M1b (adeno-
patía celíaca y suprarrenal izquierda) 
estadio IVA. EGFR no mutado, ALK y 
ROS-1 no traslocados y con una expre-
sión de PDL-1 por inmunohistoquímica 
del 40%.

En marzo de 2017, comenzó el régi-
men de quimioterapia de primera línea 
con cisplatino 75 mg/m2 día 1-gemci-
tabina 1.250 mg/m2 días 1 y 8 cada 
21 días. Completó dos ciclos con pro-
gresión clínica (disnea) y radiológica a 
nivel pulmonar y ganglionar supradia-
fragmática.

En mayo de 2017, basado en el es-
tudio CheckMate 0171, comenzó tra-
tamiento de segunda línea con inmu-
noterapia (nivolumab 3 mg/kg bise-
manal), completando en diciembre de 
2017 un total de 17 administraciones 
con mejoría clínica y radiológica. No 
presentó toxicidades inmunomediadas 
a excepción de hipotiroidismo subclíni-

co, resuelto con tratamiento sustituti-
vo (25 mg de levotiroxina).

En enero de 2018, continuaba clíni-
camente asintomático, pero en la to-
mografía computarizada (TC) de con-
trol se apreció derrame pericárdico 
leve-moderado.

Exploración física
A la exploración, no presentaba signos 
clínicos de insuficiencia cardiaca ni ta-
ponamiento cardiaco, encontrándose 
afebril y hemodinámicamente estable.

Pruebas complementarias
Se realizó una ecocardiografía transto-
rácica (ETT) con hallazgo de derrame 
pericárdico grave con leve compresión 
de la aurícula y ventrículo derechos. 
Con sospecha de posible toxicidad 
inmunomediada, se suspendió el tra-
tamiento con nivolumab e ingresó en 
planta, comenzando tratamiento con 
corticosteroides a dosis altas (1 mg/
kg/24 horas).

AUTOR PRINCIPAL
Inazio Lacambra Múgica
Cruces. Vizcaya 

COLABORADORES.
Nagore Miñambres, Ane Lopetegi, 
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Finalista del 12º Concurso +MIR de Casos Clínicos para residentes de Oncología Médica

SEOM entregó, por duodécimo año consecutivo, con la colaboración de Roche, los premios 
del Concurso +MIR de Casos Clínicos para Residentes de Oncología Médica. Uno de los tres 
finalistas fue el caso “Endocarditis trombótica no bacteriana, ¿una entidad atípica?” del Dr. Inazio 
Lacambra Múgica
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Durante el ingreso fue valorado por Ci-
rugía Cardiaca, realizándose una ven-
tana pericárdica con biopsia compati-
ble con cambios fibroinflamatorios sin 
datos de malignidad y se evacuaron 
700 ml de derrame pericárdico de as-
pecto serohemorrágico, negativo para 
células malignas y con abundante 
predominio linfocitario. El estudio se 
completó con una resonancia mag-
nética cardiaca (RM) (engrosamiento 
pericárdico de naturaleza inflamato-
ria), estudio de autoinmunidad (anti-
cuerpos antinucleares, anticuerpos 
anticitoplasma de neutrófilos, factor 
del complemento C3-C4 y factor reu-
matoide) y serologías virales (virus 
hepatitis B, virus hepatitis C, VIH, vi-
rus Epstein Barr, Toxoplasma gondii y 
QuantiFERON®), resultando todo ello 
negativo, sin datos que orientasen a 
malignidad ni a toxicidad inmunome-
diada.

En febrero de 2018, estando pendien-
te de nueva visita en hospital de día, 
acudió a Urgencias por convulsiones 
tónico-clónicas de la extremidad su-
perior derecha, realizándose una TC 
cerebral sin hallazgos e ingresando 
para estudio.

Durante la hospitalización se completó 
el estudio con RM cerebral: múltiples 
focos milimétricos en córtex supraten-
torial y cerebeloso sugestivos de ori-
gen isquémico; ETT: sin datos de fora-
men oval permeable; punción lumbar 
con cultivo microbiológico y citología 
negativos; ecografía Doppler de tron-
cos supraórticos sin hallazgos; ecogra-
fía Doppler extremidades inferiores: 
tromboembolismo venoso profundo 
bilateral; estudio de hipercoagulabili-
dad negativo y, excluyéndose posibles 
causas infecciosas (serología de cito-
megalovirus, Toxoplasma gondii, par-
vovirus B19, enterovirus spp, Crypto-
coccus neoformans, virus Epstein-Barr 
y VIH negativas). Se inició tratamiento 
con medicación antiepiléptica (levetira-
cetam) y anticoagulación con heparina 
de bajo peso (HBPM) y, tras mejoría, 
fue dado de alta.

En marzo de 2018, comienza con do-
lor en los dedos de las manos, apre-
ciándose cianosis. Se solicitó TC-
CTAP donde la enfermedad neoplási-
ca permanecía estable, pero se po-
dían apreciar imágenes compatibles 
con infartos a nivel esplénico y renal. 
Debido a la alta sospecha de una 
posible endocarditis, se solicitó una 
ecocardiografía transesofágica (ETE). 
En la ETE, en la válvula mitral anterior 
de la pared auricular, se observaban 
dos masas sésiles (0,4 x 0,4 y 0,6 x 
1 cm) y presentaba una insuficiencia 
mitral leve.

Diagnóstico
Con la sospecha inicial de endocardi-
tis infecciosa, permaneció hospitali-
zado en la Unidad de Enfermedades 
Infecciosas de nuestro hospital.

Tratamiento
El paciente completó antibioterapia 
endovenosa con ceftriaxona, vanco-
micina y gentamicina durante cua-
tro semanas. Durante el periodo de 
hospitalización, se realizaron prue-
bas microbiológicas adicionales (he-
mocultivos estándar y de incubación 
prolongada, PCR universal en hemo-
cultivo, serologías de Brucella spp, 
Salmonella spp, Coxiella burnetii, Bar-
tonella spp, Chlamydia spp, Mycoplas-
ma spp, Treponema pallidum y Toxo-
plasma gondii), resultando negativas 
y descartándose razonablemente el 
origen infeccioso.

Asimismo, se repitió una RM cerebral 
(estabilización de focos isquémicos) y 
ETE (persistencia de las dos vegeta-
ciones).

Finalmente, tras un correcto diagnós-
tico de exclusión, fue diagnosticado 
como probable ETNB.

Evolución
En mayo de 2018, cuatro meses des-
pués de la interrupción de la inmuno-
terapia, al considerar el caso como 
una probable ETNB y dado que la 
enfermedad neoplásica permanecía 

estable, se decidió reiniciar el tra-
tamiento con nivolumab, mejorando 
progresivamente la cianosis. A día de 
hoy, el paciente continúa en respues-
ta clínica y radiológica, asintomático y 
con PS-ECOG 0.

Discusión
La ETNB es una enfermedad que se 
asocia a una gran variedad de enfer-
medades entre las que más frecuen-
temente se encuentran el lupus erite-
matoso sistémico (LES) y el cáncer. 
Cuando se compararon con otras 
neoplasias malignas, se registraron 
tasas de prevalencia más altas en 
aquellas personas con adenocarci-
noma (pulmón, colon, ovario), aunque 
se pudo observar en cualquier tipo de 
histología, como en nuestro caso, al 
tratarse de un varón con carcinoma 
epidermoide de pulmón.

Actualmente, su patogénesis es des-
conocida, aunque quizás el factor más 
importante en su desarrollo sea, en-
tre otros, el estado de hipercoagulabi-
lidad presente en los pacientes onco-
lógicos. Generalmente, se caracteriza 
por la formación de vegetaciones en 
válvulas cardiacas previamente no da-
ñadas, que consisten en fuentes de 
fibrina y agregados plaquetarios en 
ausencia de inflamación o bacterias. 
Las vegetaciones (agregados plaque-
tarios y fibrina) ocurren característi-
camente en la superficie atrial de las 
válvulas mitral y tricúspide y no sue-
len alterar la función valvular, como 
ocurrió en nuestro paciente2,3.

La mayoría de las manifestaciones clí-
nicas son secundarias a los fenóme-
nos embólicos sistémicos, siendo la 
trombosis arterial e infarto uno de los 
síntomas más frecuentes. Los infar-
tos esplénicos y renales son los más 
comunes, a pesar de que las con-
secuencias cerebrales y coronarias 
sean las que suelen revelar el diag-
nóstico, ya que originan una importan-
te morbilidad y mortalidad4. Nuestro 
paciente presentó infartos a nivel es-
plénico, renal y cerebral, confirmando 
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la sospecha diagnóstica tras la reali-
zación de un ETE con hallazgo de dos 
vegetaciones en válvula mitral5.

La dificultad de un correcto diagnósti-
co se debe a la necesidad de una alta 
sospecha clínica y un correcto diag-
nóstico de exclusión de causas infec-

ciosas. El tratamiento de la NBTE con-
siste en anticoagulación sistémica 
con heparina no fraccionada (y tam-
bién útil la HBPM) de manera indefi-
nida y tratar la enfermedad subyacen-
te. En nuestro caso, tras reintroducir 
la inmunoterapia, continuó la mejoría 
clínica y, a día de hoy, persiste asinto-

mático y con la enfermedad tumoral 
controlada.

Diagnóstico
Con la sospecha inicial de endocardi-
tis infecciosa, permaneció hospitali-
zado en la Unidad de Enfermedades 
Infecciosas de nuestro hospital. 
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Figura 1: Ecocardiograma transesofágico con presencia de dos vegetaciones 
en valva anterior y posterior de la válvula mitral.

Figura 2: Imagen de embolismo periférico en dedo del pie.
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Disponibles nuevas técnicas para predecir el riesgo 
a desarrollar cáncer de mama hereditario

SEOM, SOLTI y GEICAM celebran la VI Jornada virtual en Cáncer de Mama Hereditario

l 8 de julio se celebró de forma 
virtual la VI edición de la Jornada 
en Cáncer de Mama Hereditario 
organizada por SOLTI y GEICAM, 

en colaboración con la  Sección de Cán-
cer Familiar y Hereditario de SEOM. Los 
objetivos de la Jornada, acreditada por 
el Consejo Catalán de Formación Conti-
nuada de las Profesiones Sanitarias y la 
Comisión de Formación Continuada del 
SNS con 0,7 créditos, y con el patroci-
nio de MSD, AstraZeneca, GSK, Pfizer, 
Ascires, Clovis Oncology, Guardant, Lilly, 
Myriad y Roche, han sido, por una parte, 
formar a todos los profesionales implica-
dos en el diagnóstico, seguimiento y ase-
soramiento de personas susceptibles a 
desarrollar un cáncer de mama heredita-
rio y, por otra, ser un punto de encuentro 
para la puesta en común de los últimos 
avances de investigación y de la práctica 
clínica en esta patología. 

Actualmente, se estima que entre un 
5%-10% de las pacientes diagnosticadas 
con cáncer de mama tienen una muta-
ción germinal, es decir, hereditaria. Sin 
embargo, tener una alteración genética 
no significa que la persona vaya a desa-
rrollar el tumor, sino que esa persona tie-
ne más probabilidades de desarrollarlo 
a lo largo de su vida. Las mutaciones ge-
néticas en BRCA1 y BRCA2 se detectan 
en el 30% de las mujeres que cumplen 
los criterios de cáncer de mama heredi-
tario aunque existen más genes implica-
dos, como el PALB2, PTEN, CDH1, TP53,  
CHEK2, ATM, entre otros. El cáncer de 
mama hereditario afecta habitualmen-
te a mujeres jóvenes y se calcula que, 
aproximadamente, 1 de cada 400/500 
personas es portadora de una mutación 
en los genes BRCA1 o BRCA2. En este 
contexto, la Dra. Judith Balmaña, coordi-
nadora científica de la Jornada en repre-

sentación de SOLTI  y oncóloga médico 
responsable de la Unidad de Cáncer Fa-
miliar del Hospital Universitario Vall d’He-
bron de Barcelona, ha apuntado “que el 
estudio genético en población no selec-
cionada no está indicado actualmente 
porque la probabilidad de identificar una 
alteración es baja y no puede garantizar-
se un adecuado asesoramiento genético 
que incluya conocer los beneficios y limi-
taciones de este tipo de test”. 

Diagnósticos más precisos 
En los últimos años,  la biopsia líquida 
ha emergido como una herramienta pro-
metedora para el diagnóstico molecular 
y la monitorización de la enfermedad 
oncológica aunque su aplicación clínica 
todavía es limitada. En el caso concre-
to del cáncer de mama hereditario, la 
biopsia líquida ahorra a las pacientes so-
meterse a un procedimiento invasivo de 

E
Las Dras. Teresa Ramón y Cajal, Elena Aguirre y Judith Balmaña, coordinadoras de la Jornada, en representación de GEICAM, SEOM y SOLTI.
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diagnóstico molecular porque se hace a 
través de una muestra de sangre y per-
mite un diagnóstico rápido y preciso ya 
que determina cómo es el tumor y qué 
alteraciones presenta. Asimismo, apun-
ta la Dra. Balmaña, “la biopsia líquida 
nos ha permitido identificar alteraciones 
genéticas que predicen la respuesta a 
tratamientos dirigidos así como la apari-
ción, a lo largo de la enfermedad, de alte-
raciones genéticas que revierten la fun-
ción de las proteínas BRCA1/2 e identi-
fican pacientes con menor probabilidad 
de responder a tratamientos dirigidos”.  

Por su parte, la Dra. Elena Aguirre, coor-
dinadora de la Jornada en representa-
ción de la Sección SEOM de Cáncer Fa-
miliar y  Hereditario y oncóloga médico 
responsable de la Unidad de Asesora-
miento Genético en Hospital Quirón sa-
lud Zaragoza, afirma que “el concepto 
de Medicina de Precisión en Oncología 
permite obtener un conocimiento más 
detallado del perfil biológico tumoral de 
cada paciente. Recientemente, la imple-
mentación de las nuevas tecnologías 
de secuenciación –next generation se-
quencing (NGS)– en la práctica clínica ha 
permitido identificar pacientes con alte-
raciones moleculares que puedan hacer 
sospechar una predisposición heredi-
taria al cáncer”. En este sentido, apun-
ta la Dra. Aguirre “uno de los retos es 
asegurar que los facultativos que utilizan 
estas plataformas dispongan de los co-
nocimientos necesarios para interpretar 
de manera correcta estas alteraciones 
y remitir a estos pacientes a las unida-
des de consejo genético para que pue-
dan ser confirmadas en línea germinal, 
ya que una gran mayoría son candidatos 
a terapias dirigidas”.

Estas nuevas herramientas permitirán 
monitorizar el tumor durante el trata-
miento o detectar resistencias que pue-
dan afectar a las decisiones terapéuti-
cas y, por ello, la investigación genética y 
farmacológica en cáncer de mama here-
ditario también se está centrando en co-
nocer qué pacientes y en qué momento 
de la enfermedad se pueden beneficiar 
de nuevas terapias.

Otra de las cuestiones presentadas ha 
sido la necesidad de avanzar en la identifi-
cación y comprensión de cómo se relacio-
nan los factores de riesgo de desarrollar 
cáncer de mama genéticos y los no gené-
ticos con la finalidad de construir mode-
los de predicción de riesgo de desarrollar 
cáncer de mama individualizados. En este 
sentido, la Dra. Montserrat Rué, profesora 
de Bioestadística e Investigación Biomédi-
ca en la Universitat de Lleida, afirma que 
“con el conocimiento actual sobre el papel 
de factores de riesgo genéticos y no ge-
néticos vamos camino de una personaliza-
ción de la estimación de riesgo de desarro-
llar cáncer de mama, lo cual significará po-
der individualizar las recomendaciones de 
detección precoz como la edad de inicio de 
la mamografía, su periodicidad, o incluso 
la necesidad de incluir resonancia mama-
ria. Tener en cuenta los factores genéticos 
de bajo riesgo (SNPs) y los factores am-
bientales también será relevante en las re-
comendaciones clínicas para mujeres con 
una variante en BRCA1/2, u otros genes 
de predisposición al cáncer de mama”. 

En síntesis, una de las conclusiones 
más relevantes de la jornada ha sido po-
ner de relieve que el uso de estas técni-
cas de diagnóstico genético aporta infor-
mación muy relevante para personalizar 
el plan preventivo, de detección precoz, o 
de  tratamiento de estas pacientes. 

Nuevas opciones terapéuticas 
El mayor conocimiento de las alteraciones 
moleculares ha permitido personalizar 
el tratamiento con fármacos para muje-
res con mutación en los genes BRCA1 o 
BRCA2. Durante 2020 ya estarán dispo-
nibles dentro de la cartera del Sistema 
Nacional de Salud de nuestro país dos 
nuevos  fármacos de la clase de los inhi-
bidores de PARP, que han demostrado me-
jores resultados que la quimioterapia en 
pacientes con cáncer de mama avanzado 
y una mutación germinal en uno los ge-
nes BRCA1 y 2,  según dos estudios de 
fase III. De acuerdo con la Dra. Balmaña, 
“los inhibidores de PARP son una opción 
terapéutica muy eficaz para pacientes 
con cáncer asociado a una mutación en 
los genes BRCA1/2. En estos momentos 

también se está investigando su eficacia 
en pacientes portadoras de mutación en 
otros genes, como PALB2 o RAD51C/D”. 

Asesoramiento genético
Actualmente, España cuenta con una am-
plia red de Unidades de Consejo Genéti-
co, la mayoría ubicadas en los Servicios 
de Oncología Médica de los hospitales, 
formadas por facultativos especialistas  
con experiencia en el  asesoramiento 
genético y preventivo y enfermeras/ase-
sores genéticos. De acuerdo con la Dra. 
Teresa Ramón y Cajal, coordinadora de 
la Jornada en representación del Grupo 
GEICAM y responsable de la consulta de 
Cáncer Familiar del Servicio de Oncología 
Médica del Hospital de la Santa Creu i 
Sant Pau, “el asesoramiento genético en 
cáncer actual contempla múltiples esce-
narios de intervención: desde el abordaje 
y la evaluación de la historia  familiar de 
cáncer hasta cuestiones como la percep-
ción del riesgo de padecer esta enferme-
dad, la relación de la enfermedad con la 
historia de cáncer de la familia, la preocu-
pación por la transmisión de una poten-
cial susceptibilidad a la descendencia, la 
preservación de la fertilidad, entre otros”. 
Según la experta, “el trabajo realizado en 
las consultas de Asesoramiento Genético 
en Cáncer no sólo trata de determinar en 
qué casos es recomendable realizar un 
estudio genético y llevarlo a cabo. El on-
cólogo interpreta este resultado y en los 
casos positivos, explica su relación con la 
génesis del tumor, el mejor abordaje de 
tratamiento o posibilidad de terapia dirigi-
da e  información sobre el pronóstico  del 
portador afectado de cáncer”. Con esta 
amplia perspectiva sobre la genética y clí-
nica del cáncer se puede “optimizar caso 
por caso el manejo preventivo y terapéuti-
co del paciente con susceptibilidad here-
dada a cáncer”, concluye. 

Acceda a los vídeos de la jornada en 
www.seom.org
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El manejo de los pacientes mayores 
con cáncer supone un reto cada vez 
más frecuente en las consultas de 
Oncología Médica. ​Pese a la imagen 
del paciente con cáncer como perso-
na adulta, activa y partícipe de ensa-
yos clínicos, la realidad asistencial es 
que más de la mitad de los pacien-
tes que se atienden tiene 70 años o 

más.  La adquisición de herramientas 
para su tratamiento y cuidado supo-
nen recursos de gran valor para mejo-
rar la atención por parte del oncólogo 
médico a esta población.

La Sección de Oncogeriatría de SEOM, 
con la colaboración de residentes y 
adjuntos jóvenes de todo el país, está 

trabajando en un manual de casos clí-
nicos que acerque esta realidad a los 
futuros profesionales de la especiali-
dad. El proyecto, que verá la luz en las 
próximas semanas, pretende a través 
de situaciones reales de la consulta, 
con las fortalezas o limitaciones de 
cada lugar, compartir conocimiento y 
estrategias para el manejo del cáncer 
en el paciente anciano.
 
El manual de casos clínicos pretende 
revisar los aspectos más relevantes 
de la Oncogeriatría, como la utilidad 
de la valoración geriátrica integral, el 
manejo de la toxicidad del tratamien-
to, la polifarmacia o los síndromes ge-
riátricos entre otros temas de interés.
 
Se plantearán herramientas específi-
cas para la evaluación y la interven-
ción en los déficits detectados, así 
como lecturas recomendadas para 
ampliar el conocimiento con bibliogra-
fía de especial interés, y las conclu-
siones más destacadas que ningún 
residente debería perderse antes de 
completar su periodo de formación.
 
Este proyecto nace con la clara voca-
ción de difundir entre el futuro de la 
Oncología el conocimiento necesario 
para que cada día tratemos de la for-
ma más adecuada y como se merece 
a la población anciana. 

Oncogeriatría edita un manual de casos 
clínicos para compartir estrategias en el 
manejo del paciente anciano con cáncer

El manual revisa los aspectos más relevantes de la Oncogeriatría, como la utilidad de la valoración geriátrica 
integral, el manejo de la toxicidad del tratamiento, la polifarmacia o los síndromes geriátricos

}

El proyecto de la Sección se presentará en las próximas semanas

SEOM agradece al Dr. Borja López y a la Dra. Mercedes Cavanagh, coordinadores de este manual, su colaboración en este artículo. 

El Dr. Borja López y la Dra. Mercedes Cavanagh son los coordinadores del Manual de Casos Clínicos 
de Oncogeriatría.



 

 

Ibrance®, 5 años de experiencia en CMm confirmando1,2:

Eficacia y efectividad ampliamente demostradas en EECC y en vida real3-8

 
Perfil de seguridad consistente y manejable sin toxicidades acumulativas 

o tardías tras 5 años de seguimiento2,8,9

d e  5  a ñ o s  d e  e x p e r i e n c i a*

Bibliografía: 1. DeMichele A, et al. Overall Survival for First-Line Palbociclib Plus Letrozole vs Letrozole Alone for HR+/HER2 - Metastatic Breast Cancer Patients in US Real-World Clinical Practice. Póster P1-19-02. Presentado en el San Antonio Breast Cancer 
Symposium (SABCS) 2019; 10  - 14 de diciembre; San Antonio, Texas, EEUU. 2. Finn RS, et al. Long-Term Pooled Safety Analysis of Palbociclib in Combination With Endocrine Therapy for Hormone Receptor -Positive/Human Epidermal Growth Factor Receptor 
2 -Negative Advanced Breast Cancer: Updated Analysis. Póster P1-19-16. Presentado en el San Antonio Breast Cancer Symposium (SABCS) 2019; 10  - 14 de diciembre; San Antonio, Texas, EEUU. 3. Cristofanili M, et al. Fulvestrant plus palbociclib versus 
fulvestrant plus placebo for treatment of hormone receptor-positive, HER2-negative metastatic breast cancer that progressed on previous endocrine therapy (PALOMA-3): final analysis of the multicentre, double-blind, phase 3 randomised controlled trial. Lancet Oncol. 
2016;17(4):425-439. 4. Rugo HS, et al. Palbociclib plus letrozole as first-line therapy in estrogen receptor-positive/human epidermal growth factor receptor 2-negative advanced breast cancer with extended follow-up. Breast Cancer Res Treat. 2019;174(3):719-729. 5.

 
Serra F, et al. Palbociclib in metastatic breast cancer: current evidence and real-life data. Drugs Context. 2019;8:212579. 6. Taylor-Stokes G, et al. Treatment patterns and clinical outcomes among patients receiving palbociclib in combination with an aromatase inhibitor 
or fulvestrant for HR+/HER2-negative advanced/metastatic breast cancer in real-world settings in the US: Results from the IRIS study. Breast. 2019;43:22-27. 7. Turner NC, et al. Overall Survival with Palbociclib and Fulvestrant in Advanced Breast Cancer. N Engl J Med. 
2018;379(20):1926-1936. 8. Ficha técnica de Ibrance®. 9. Diéras V, et al. Long-term Pooled Safety Analysis of Palbociclib in Combination With Endocrine Therapy for HR+/HER2- Advanced Breast Cancer. J Natl Cancer Inst. 2019;111(4):419-430.

 ( )  Este medicamento está sujeto a seguimiento adicional, es prioritaria la notificación de sospechas de reacciones adversas asociadas a este medicamento. Para más información consulte FT adjunta.

CMm: cáncer de mama metastásico; EECC: ensayos clínicos.
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(▼)Este medicamento está sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizará la detección de 
nueva información sobre su seguridad. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las 
sospechas de reacciones adversas. Ver la sección 4.8, en la que se incluye información sobre 
cómo notificarlas.

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. IBRANCE 75 mg cápsulas duras. IBRANCE 100 mg 
cápsulas duras. IBRANCE 125 mg cápsulas duras.  2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y 
CUANTITATIVA. IBRANCE 75 mg cápsulas duras. Cada cápsula dura contiene 75 mg de 
palbociclib. Excipientes con efecto conocido. Cada cápsula dura contiene 56 mg de lactosa 
(como monohidrato). IBRANCE 100 mg cápsulas duras. Cada cápsula dura contiene 100 
mg de palbociclib. Excipientes con efecto conocido. Cada cápsula dura contiene 74 mg de 
lactosa (como monohidrato). IBRANCE 125 mg cápsulas duras. Cada cápsula dura contiene 
125 mg de palbociclib. Excipientes con efecto conocido. Cada cápsula dura contiene 93 mg 
de lactosa (como monohidrato). Para consultar la lista completa de excipientes, ver sección 
6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA. Cápsula dura. IBRANCE 75 mg cápsulas duras. Cápsula 
dura, opaca, con cuerpo de color naranja claro (con “PBC 75” impreso en blanco) y tapa de 
color naranja claro (con “Pfizer” impreso en blanco). La longitud de la cápsula es de 18,0 ± 
0,3 mm. IBRANCE 100 mg cápsulas duras. Cápsula dura, opaca, con cuerpo de color naranja 
claro (con “PBC 100” impreso en blanco) y tapa de color caramelo (con “Pfizer” impreso en 
blanco). La longitud de la cápsula es de 19,4 ± 0,3 mm. IBRANCE 125 mg cápsulas duras. 
Cápsula dura, opaca, con cuerpo de color caramelo (con “PBC 125” impreso en blanco) y tapa 
de color caramelo (con “Pfizer” impreso en blanco). La longitud de la cápsula es de 21,7 ± 0,3 
mm. 4. DATOS CLÍNICOS 4.1 Indicaciones terapéuticas. IBRANCE está indicado para el 
tratamiento del cáncer de mama metastásico o localmente avanzado, positivo para el receptor 
hormonal (RH) y negativo para el receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano 
(HER2): en combinación con un inhibidor de la aromatasa; en combinación con fulvestrant 
en mujeres que hayan recibido hormonoterapia previa (ver sección 5.1). En mujeres pre 
o perimenopáusicas la hormonoterapia se debe combinar con un agonista de la hormona 
liberadora de la hormona luteinizante (LHRH). 4.2 Posología y forma de administración. 
El tratamiento con IBRANCE se debe iniciar y supervisar por un médico con experiencia en 
el uso de medicamentos antineoplásicos. Posología. La dosis recomendada es de 125 mg 
de palbociclib una vez al día durante 21 días consecutivos, seguido de 7 días sin tratamiento 
(esquema 3/1) para completar un ciclo de 28 días. El tratamiento con IBRANCE debe continuar 
mientras el paciente obtenga beneficio clínico de la terapia o hasta que se presente una 
toxicidad inaceptable. Cuando se administra junto con palbociclib, el inhibidor de la aromatasa 
se debe administrar de acuerdo con la pauta de administración indicada en la ficha técnica. En 
mujeres pre/perimenopáusicas el tratamiento con palbociclib en combinación con un inhibidor 
de la aromatasa se debe combinar siempre con un agonista de LHRH (ver sección 4.4). 
Cuando se administra junto con palbociclib, la dosis recomendada de fulvestrant es de 500 
mg por vía intramuscular los días 1, 15, 29, y una vez al mes a partir de entonces. Consultar 
la ficha de fulvestrant. Las mujeres pre/perimenopáusicas se deben tratar con agonistas de la 
LHRH antes del inicio y durante el tratamiento con la combinación de palbociclib y fulvestrant, 
de acuerdo con la práctica clínica local. Se debe recomendar a los pacientes que tomen 
su dosis aproximadamente a la misma hora cada día. Si el paciente vomita u olvida una 
dosis, ese día no debe tomar una dosis adicional. La siguiente dosis prescrita se debe tomar 
a la hora habitual. Ajuste de dosis. Se recomienda modificar la dosis de IBRANCE según la 
seguridad y tolerabilidad individual.nEl tratamiento de algunas reacciones adversas puede 
requerir la interrupción/el retraso y/o la reducción de la dosis temporalmente, o la interrupción 
permanente del tratamiento según los esquemas de reducción de dosis que aparecen en las 
tablas 1, 2 y 3 (ver las secciones 4.4 y 4.8).
Tabla 1. Modificaciones de la dosis recomendada para IBRANCE debido a reacciones 
adversas

Nivel de dosis Dosis
Dosis recomendada 125 mg/día
Primera reducción de dosis 100 mg/día
Segunda reducción de dosis 75 mg/día*

*Interrumpir el tratamiento si se requiere reducir la dosis por debajo de 75 mg/día.
Se debe realizar un hemograma completo antes de empezar el tratamiento con IBRANCE y al 
principio de cada ciclo, así como el día 15 de los primeros 2 ciclos y según esté clínicamente 
indicado. En pacientes que experimentan una neutropenia no superior a grado 1 o 2 en los 
primeros 6 ciclos, se debe monitorizar a partir de entonces cada 3 meses con hemogramas 
completos, antes del comienzo de cada ciclo y según esté clínicamente indicado. Antes de 
tomar IBRANCE se recomienda tener un recuento absoluto de neutrófilos (ANC) ≥ 1.000/mm3 
y un recuento de plaquetas ≥ 50.000/mm3. 
Tabla 2. Administración y modificación de la dosis de IBRANCE - Toxicidades 
hematológicas

Grado CTCAE Modificaciones de la dosis
Grado 1 o 2 No se requiere un ajuste de dosis.

Grado 3a

Día 1 del ciclo:
Suspender el tratamiento con IBRANCE hasta la recuperación al grado ≤ 2 
y repetir el hemograma completo en 1 semana. Cuando se recupere hasta 
alcanzar un grado ≤ 2, comenzar el nuevo ciclo con la misma dosis.

Grado 3a

Día 15 de los primeros 2 ciclos:
En caso de grado 3 el día 15, continuar con IBRANCE a la dosis actual 
hasta completar el ciclo y repetir el hemograma completo el día 22.
En caso de grado 4 el día 22, ver la pauta de modificación de la dosis para 
el grado 4 a continuación.
Considerar reducir la dosis en los casos de recuperación prolongada (>1 
semana) de la neutropenia de grado 3 o neutropenia de grado 3 recurrente 
el día 1 de los ciclos posteriores.

ANCb de Grado 3 
(< 1.000 a 500/mm3) 
+ fiebre ≥ 38,5 ºC y/o 
infección

En cualquier momento:
Suspender el tratamiento con IBRANCE hasta la recuperación al grado ≤ 2.
Reanudar el tratamiento con la dosis inmediatamente inferior.

Grado 4a
En cualquier momento:
Suspender el tratamiento con IBRANCE hasta la recuperación al grado ≤ 2.
Reanudar el tratamiento con la dosis inmediatamente inferior.

Clasificación conforme a CTCAE 4.0.
ANC = recuento absoluto de neutrófilos; CTCAE = Criterios Comunes de Terminología para 
Acontecimientos Adversos; LLN = límite inferior de la normalidad.
a. La tabla se aplica a todas las reacciones adversas hematológicas, excepto la linfopenia (a 
menos que se relacione con acontecimientos clínicos, p. ej., infecciones oportunistas).
b. ANC: Grado 1: ANC < LLN - 1.500/mm3; Grado 2: ANC 1000 -< 1.500/mm3; Grado 3: ANC 
500 -< 1.000/mm3; Grado 4: ANC < 500/mm3. 
Tabla 3. Administración y modificación de la dosis de IBRANCE - Toxicidades no 
hematológicas.

Grado CTCAE Modificaciones de la dosis
Grado 1 o 2 No se requiere un ajuste de dosis.
Toxicidad no hematológica  
de grado ≥ 3 
(si persiste a pesar del 
tratamiento médico)

Suspender el tratamiento hasta que los síntomas remitan a:
• Grado ≤ 1;
• Grado ≤ 2 (si no se considera un riesgo de 
  seguridad para el paciente)

Reanudar el tratamiento con la dosis inmediatamente inferior.
Clasificación conforme a CTCAE 4.0.
CTCAE = Criterios Comunes de Terminología para Acontecimientos Adversos.
Suspenda permanentemente el tratamiento con IBRANCE en pacientes con enfermedad 
pulmonar intersticial (EPI) grave/neumonitis (ver sección 4.4). Poblaciones especiales. 
Pacientes de edad avanzada. No se requiere un ajuste de dosis de IBRANCE en pacientes ≥ 65 
años (ver sección 5.2). Insuficiencia hepática. No se requiere un ajuste de dosis de IBRANCE en 
pacientes con insuficiencia hepática leve o moderada (clases A y B de Child-Pugh). En 

pacientes con insuficiencia hepática grave (clase C de Child-Pugh), la dosis recomendada de 
IBRANCE es de 75 mg una vez al día en el esquema 3/1 (ver secciones 4.4 y 5.2). Insuficiencia 
renal. No se requiere un ajuste de dosis de IBRANCE en pacientes con insuficiencia renal leve, 
moderada o grave (aclaramiento de creatinina [CrCl] ≥ 15 ml/min). No se dispone de datos 
suficientes en pacientes que requieran hemodiálisis para proporcionar una recomendación 
sobre el ajuste de dosis en esta población de pacientes (ver secciones 4.4 y 5.2). Población 
pediátrica. No se ha establecido la seguridad y eficacia de IBRANCE en niños y adolescentes 
< 18 años. No se dispone de datos. Forma de administración. IBRANCE se administra por vía 
oral. IBRANCE se debe tomar con alimentos, preferiblemente en una comida para asegurar 
una exposición uniforme a palbociclib (ver sección 5.2). Palbociclib no se debe tomar con 
pomelo o zumo de pomelo (ver sección 4.5). Las cápsulas de IBRANCE se deben tragar 
enteras (no se deben masticar, triturar o abrir antes de tragarlas). No se debe tomar ninguna 
cápsula rota, agrietada o que no esté intacta. 4.3 Contraindicaciones. Hipersensibilidad al 
principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la sección 6.1.  El uso de preparados 
que contengan hierba de San Juan (ver sección 4.5). 4.4 Advertencias y precauciones 
especiales de empleo. Mujeres pre/perimenopáusicas. El uso de IBRANCE en combinación 
con un inhibidor de la aromatasa en mujeres pre/perimenopáusicas requiere la ablación o 
supresión ovárica con un agonista de la LHRH dado el mecanismo de acción de los inhibidores 
de la aromatasa. Palbociclib en combinación con fulvestrant en mujeres pre/perimenopáusicas, 
solo ha sido estudiado en combinación con un agonista de la LHRH. Enfermedad visceral 
crítica. La eficacia y la seguridad de palbociclib no se han estudiado en pacientes con 
enfermedad visceral crítica (ver sección 5.1). Alteraciones hematológicas. Se recomienda 
interrumpir el tratamiento, reducir la dosis o retrasar el inicio de los ciclos de tratamiento, en 
pacientes que presenten neutropenia de grado 3 o 4. Se debe realizar una monitorización 
apropiada (ver secciones 4.2 y 4.8). Enfermedad pulmonar intersticial/neumonitis. Pueden 
producirse EPI y/o neumonitis, graves, potencialmente mortales o mortales en pacientes 
tratados con IBRANCE cuando se toman en combinación con hormonoterapia. En todos los 
ensayos clínicos (PALOMA-1, PALOMA-2 y PALOMA-3), el 1,4% de los pacientes tratados 
con IBRANCE presentaron EPI/neumonitis de cualquier grado, el 0,1% de grado 3 y no se 
notificaron casos de grado 4 o mortales. Se han observado casos adicionales de EPI/
neumonitis en el ámbito de la experiencia poscomercialización, con informes de muertes (ver 
sección 4.8). Controle a los pacientes para detectar síntomas pulmonares indicativos de EPI/
neumonitis (por ejemplo, hipoxia, tos, disnea). En pacientes con síntomas respiratorios 
nuevos o que empeoran y que se sospeche que han desarrollado EPI/neumonitis, interrumpa 
inmediatamente el tratamiento con IBRANCE y evalúe al paciente. Suspenda 
permanentemente el tratamiento con IBRANCE en pacientes con EPI grave o neumonitis (ver 
sección 4.2). Infecciones. IBRANCE puede predisponer a los pacientes a padecer infecciones 
debido a que tiene efectos mielosupresores. En ensayos clínicos aleatorizados se ha 
notificado una mayor proporción de infecciones en los pacientes tratados con IBRANCE, en 
comparación con los pacientes tratados en el grupo comparador respectivo. Se notificaron 
infecciones de grado 3 y 4 en el 4,5% y el 0,7% respectivamente, de los pacientes tratados 
con IBRANCE con cualquier combinación, respectivamente (ver sección 4.8). Se debe 
monitorizar estrechamente la presencia de signos y síntomas de infección en los pacientes, 
así como administrarles un tratamiento médico apropiado (ver sección 4.2). Los médicos 
deben advertir a los pacientes que comuniquen inmediatamente cualquier episodio de fiebre. 
Insuficiencia hepática. IBRANCE se ha de administrar con precaución en pacientes con 
insuficiencia hepática moderada o grave, con una estrecha monitorización de los signos de 
toxicidad (ver secciones 4.2 y 5.2). Insuficiencia renal. IBRANCE se ha de administrar con 
precaución en pacientes con insuficiencia renal moderada o grave, con una estrecha 
monitorización de los signos de toxicidad (ver secciones 4.2 y 5.2). Tratamiento concomitante 
con inhibidores o inductores del CYP3A4. Los inhibidores potentes del CYP3A4 pueden dar 
lugar a un aumento de la toxicidad (ver sección 4.5). Se debe evitar el uso concomitante de 
inhibidores potentes del CYP3A durante el tratamiento con palbociclib. La administración 
concomitante únicamente se debe considerar tras una minuciosa evaluación de los posibles 
beneficios y riesgos. Si es inevitable la administración concomitante con un inhibidor potente 
del CYP3A, se debe reducir la dosis de IBRANCE a 75 mg al día. Si se interrumpe la 
administración del inhibidor potente, se debe aumentar la dosis de IBRANCE (tras 3 5 
semividas del inhibidor) hasta la dosis utilizada antes de comenzar la administración del 
inhibidor potente del CYP3A (ver sección 4.5). La administración concomitante de los 
inductores del CYP3A puede dar lugar a una disminución de la exposición a palbociclib y, en 
consecuencia, a un riesgo de falta de eficacia. Por lo tanto, se debe evitar el uso concomitante 
de palbociclib con inductores potentes del CYP3A4. No se requiere un ajuste de dosis para la 
administración concomitante de palbociclib con inductores moderados del CYP3A (ver 
sección 4.5.). Mujeres en edad fértil y sus parejas. Las mujeres en edad fértil o la pareja de 
mujeres en edad fértil, deben usar un método anticonceptivo altamente eficaz durante la 
administración de IBRANCE (ver sección 4.6). Lactosa. Este medicamento contiene lactosa. 
Los pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp, o 
malabsorción de glucosa o galactosa no deben tomar este medicamento. 4.5 Interacción con 
otros medicamentos y otras formas de interacción. Palbociclib se metaboliza 
principalmente por el CYP3A y la enzima sulfotransferasa (SULT) SULT2A1. In vivo, palbociclib 
es un inhibidor débil dependiente del tiempo del CYP3A. Efectos de otros medicamentos 
sobre la farmacocinética de palbociclib. Efectos de los inhibidores del CYP3A. La administración 
concomitante de múltiples dosis de 200 mg de itraconazol y una única dosis de 125 mg de 
palbociclib aumentó la exposición total (AUCinf) y la concentración máxima (Cmax) de palbociclib 
aproximadamente en un 87 % y 34 % respectivamente, en comparación con una única dosis 
de 125 mg de palbociclib. Se debe evitar el uso concomitante de inhibidores potentes del 
CYP3A incluyendo, entre otros: claritromicina, indinavir, itraconazol, ketoconazol, lopinavir/
ritonavir, nefazodona, nelfinavir, posaconazol, saquinavir, telaprevir, telitromicina, voriconazol, 
así como el pomelo o el zumo de pomelo (ver secciones 4.2 y 4.4). No se requiere un ajuste 
de dosis con los inhibidores débiles o moderados del CYP3A. Efectos de los inductores del 
CYP3A. La administración concomitante de múltiples dosis de 600 mg de rifampicina y una 
única dosis de 125 mg de palbociclib disminuyó el AUCinf y la Cmax de palbociclib 
aproximadamente en un 85 % y 70%, respectivamente, en comparación con una única dosis 
de 125 mg de palbociclib. Se debe evitar el uso concomitante de inductores potentes del 
CYP3A incluyendo, entre otros,carbamazepina, enzalutamida, fenitoína, rifampicina y la 
hierba de San Juan (ver secciones 4.3 y 4.4). La administración concomitante de múltiples 
dosis diarias de 400 mg de modafinilo, un inductor moderado del CYP3A y una única dosis de 
125 mg de IBRANCE disminuyó el AUCinf y la Cmax de palbociclib aproximadamente en un 32 
% y 11 % respectivamente, en comparación con una única dosis de 125 mg de IBRANCE. No 
se requiere un ajuste de dosis con los inductores moderados del CYP3A (ver sección 4.4). 
Efecto de los agentes reductores de la acidez. En condiciones pospandriales (ingesta de una 
comida moderada en grasas), la administración concomitante de múltiples dosis del inhibidor 
de la bomba de protones (IBP) rabeprazol y una única dosis de 125 mg de IBRANCE 
disminuyó la Cmax de palbociclib aproximadamente en un 41%, pero tuvo un efecto limitado 
sobre el AUCinf (disminución del 13 %) comparado con una única dosis de 125 mg de 
IBRANCE. En condiciones de ayuno, la administración concomitante de múltiples dosis del 
inhibidor de la bomba de protones (PPI) rabeprazol y una única dosis de 125 mg de IBRANCE 
disminuyó el AUCinf y la Cmax de palbociclib aproximadamente en un 62 % y 80 % 
respectivamente. Por lo tanto, IBRANCE se debe tomar con alimentos, preferiblemente en 
una comida (ver secciones 4.2 y 5.2). Dado el reducido efecto de los antagonistas del receptor 
H2 y los antiácidos locales sobre el pH gástrico en comparación con los PPI, no se espera 
ningún efecto clínicamente relevante de los antagonistas del receptor H2 o los antiácidos 
locales sobre la exposición a palbociclib cuando palbociclib se toma con alimentos. Efectos de 
palbociclib sobre la farmacocinética de otros medicamentos. Palbociclib es un inhibidor débil 
dependiente del tiempo del CYP3A tras la administración de una dosis diaria de 125 mg en el 
estado estacionario. La administración concomitante de múltiples dosis de palbociclib y 
midazolam aumentó los valores de AUCinf y Cmax de midazolam en un 61 % y 37 %, 
respectivamente, en comparación con la administración de midazolam en monoterapia. 
Puede que se deba reducir la dosis de los sustratos del CYP3A con un índice terapéutico 
estrecho (p. ej., alfentanilo, ciclosporina, dihidroergotamina, ergotamina, everolimus, fentanilo, 
pimozida, quinidina, sirolimus y tacrolimus) cuando se administren de manera concomitante 
con IBRANCE, ya que IBRANCE puede aumentar su exposición.  Interacción farmacológica 
entre palbociclib y letrozol. Los datos de interacción farmacológica (DDI) de un ensayo clínico 
en pacientes con cáncer de mama, mostraron que no hubo ninguna interacción farmacológica 
entre palbociclib y letrozol cuando los 2 medicamentos se administraron de manera 
concomitante. Efecto de tamoxifeno sobre la exposición a palbociclib. Los datos de un estudio 
DDI en varones sanos indicaron que, cuando una única dosis de palbociclib se administró de 
manera concomitante con múltiples dosis de tamoxifeno, la exposición a palbociclib fue 
comparable a cuando se administró palbociclib en monoterapia. Interacción farmacológica 
entre palbociclib y fulvestrant.  Los datos de un ensayo clínico en pacientes con cáncer de 
mama mostraron que no hubo ninguna interacción farmacológica clínicamente relevante entre 
palbociclib y fulvestrant cuando ambos medicamentos se administraron de manera 



(▼)Este medicamento está sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizará la detección de 
nueva información sobre su seguridad. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las 
sospechas de reacciones adversas. Ver la sección 4.8, en la que se incluye información sobre 
cómo notificarlas.

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. IBRANCE 75 mg cápsulas duras. IBRANCE 100 mg 
cápsulas duras. IBRANCE 125 mg cápsulas duras.  2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y 
CUANTITATIVA. IBRANCE 75 mg cápsulas duras. Cada cápsula dura contiene 75 mg de 
palbociclib. Excipientes con efecto conocido. Cada cápsula dura contiene 56 mg de lactosa 
(como monohidrato). IBRANCE 100 mg cápsulas duras. Cada cápsula dura contiene 100 
mg de palbociclib. Excipientes con efecto conocido. Cada cápsula dura contiene 74 mg de 
lactosa (como monohidrato). IBRANCE 125 mg cápsulas duras. Cada cápsula dura contiene 
125 mg de palbociclib. Excipientes con efecto conocido. Cada cápsula dura contiene 93 mg 
de lactosa (como monohidrato). Para consultar la lista completa de excipientes, ver sección 
6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA. Cápsula dura. IBRANCE 75 mg cápsulas duras. Cápsula 
dura, opaca, con cuerpo de color naranja claro (con “PBC 75” impreso en blanco) y tapa de 
color naranja claro (con “Pfizer” impreso en blanco). La longitud de la cápsula es de 18,0 ± 
0,3 mm. IBRANCE 100 mg cápsulas duras. Cápsula dura, opaca, con cuerpo de color naranja 
claro (con “PBC 100” impreso en blanco) y tapa de color caramelo (con “Pfizer” impreso en 
blanco). La longitud de la cápsula es de 19,4 ± 0,3 mm. IBRANCE 125 mg cápsulas duras. 
Cápsula dura, opaca, con cuerpo de color caramelo (con “PBC 125” impreso en blanco) y tapa 
de color caramelo (con “Pfizer” impreso en blanco). La longitud de la cápsula es de 21,7 ± 0,3 
mm. 4. DATOS CLÍNICOS 4.1 Indicaciones terapéuticas. IBRANCE está indicado para el 
tratamiento del cáncer de mama metastásico o localmente avanzado, positivo para el receptor 
hormonal (RH) y negativo para el receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano 
(HER2): en combinación con un inhibidor de la aromatasa; en combinación con fulvestrant 
en mujeres que hayan recibido hormonoterapia previa (ver sección 5.1). En mujeres pre 
o perimenopáusicas la hormonoterapia se debe combinar con un agonista de la hormona 
liberadora de la hormona luteinizante (LHRH). 4.2 Posología y forma de administración. 
El tratamiento con IBRANCE se debe iniciar y supervisar por un médico con experiencia en 
el uso de medicamentos antineoplásicos. Posología. La dosis recomendada es de 125 mg 
de palbociclib una vez al día durante 21 días consecutivos, seguido de 7 días sin tratamiento 
(esquema 3/1) para completar un ciclo de 28 días. El tratamiento con IBRANCE debe continuar 
mientras el paciente obtenga beneficio clínico de la terapia o hasta que se presente una 
toxicidad inaceptable. Cuando se administra junto con palbociclib, el inhibidor de la aromatasa 
se debe administrar de acuerdo con la pauta de administración indicada en la ficha técnica. En 
mujeres pre/perimenopáusicas el tratamiento con palbociclib en combinación con un inhibidor 
de la aromatasa se debe combinar siempre con un agonista de LHRH (ver sección 4.4). 
Cuando se administra junto con palbociclib, la dosis recomendada de fulvestrant es de 500 
mg por vía intramuscular los días 1, 15, 29, y una vez al mes a partir de entonces. Consultar 
la ficha de fulvestrant. Las mujeres pre/perimenopáusicas se deben tratar con agonistas de la 
LHRH antes del inicio y durante el tratamiento con la combinación de palbociclib y fulvestrant, 
de acuerdo con la práctica clínica local. Se debe recomendar a los pacientes que tomen 
su dosis aproximadamente a la misma hora cada día. Si el paciente vomita u olvida una 
dosis, ese día no debe tomar una dosis adicional. La siguiente dosis prescrita se debe tomar 
a la hora habitual. Ajuste de dosis. Se recomienda modificar la dosis de IBRANCE según la 
seguridad y tolerabilidad individual.nEl tratamiento de algunas reacciones adversas puede 
requerir la interrupción/el retraso y/o la reducción de la dosis temporalmente, o la interrupción 
permanente del tratamiento según los esquemas de reducción de dosis que aparecen en las 
tablas 1, 2 y 3 (ver las secciones 4.4 y 4.8).
Tabla 1. Modificaciones de la dosis recomendada para IBRANCE debido a reacciones 
adversas

Nivel de dosis Dosis
Dosis recomendada 125 mg/día
Primera reducción de dosis 100 mg/día
Segunda reducción de dosis 75 mg/día*

*Interrumpir el tratamiento si se requiere reducir la dosis por debajo de 75 mg/día.
Se debe realizar un hemograma completo antes de empezar el tratamiento con IBRANCE y al 
principio de cada ciclo, así como el día 15 de los primeros 2 ciclos y según esté clínicamente 
indicado. En pacientes que experimentan una neutropenia no superior a grado 1 o 2 en los 
primeros 6 ciclos, se debe monitorizar a partir de entonces cada 3 meses con hemogramas 
completos, antes del comienzo de cada ciclo y según esté clínicamente indicado. Antes de 
tomar IBRANCE se recomienda tener un recuento absoluto de neutrófilos (ANC) ≥ 1.000/mm3 
y un recuento de plaquetas ≥ 50.000/mm3. 
Tabla 2. Administración y modificación de la dosis de IBRANCE - Toxicidades 
hematológicas

Grado CTCAE Modificaciones de la dosis
Grado 1 o 2 No se requiere un ajuste de dosis.

Grado 3a

Día 1 del ciclo:
Suspender el tratamiento con IBRANCE hasta la recuperación al grado ≤ 2 
y repetir el hemograma completo en 1 semana. Cuando se recupere hasta 
alcanzar un grado ≤ 2, comenzar el nuevo ciclo con la misma dosis.

Grado 3a

Día 15 de los primeros 2 ciclos:
En caso de grado 3 el día 15, continuar con IBRANCE a la dosis actual 
hasta completar el ciclo y repetir el hemograma completo el día 22.
En caso de grado 4 el día 22, ver la pauta de modificación de la dosis para 
el grado 4 a continuación.
Considerar reducir la dosis en los casos de recuperación prolongada (>1 
semana) de la neutropenia de grado 3 o neutropenia de grado 3 recurrente 
el día 1 de los ciclos posteriores.

ANCb de Grado 3 
(< 1.000 a 500/mm3) 
+ fiebre ≥ 38,5 ºC y/o 
infección

En cualquier momento:
Suspender el tratamiento con IBRANCE hasta la recuperación al grado ≤ 2.
Reanudar el tratamiento con la dosis inmediatamente inferior.

Grado 4a
En cualquier momento:
Suspender el tratamiento con IBRANCE hasta la recuperación al grado ≤ 2.
Reanudar el tratamiento con la dosis inmediatamente inferior.

Clasificación conforme a CTCAE 4.0.
ANC = recuento absoluto de neutrófilos; CTCAE = Criterios Comunes de Terminología para 
Acontecimientos Adversos; LLN = límite inferior de la normalidad.
a. La tabla se aplica a todas las reacciones adversas hematológicas, excepto la linfopenia (a 
menos que se relacione con acontecimientos clínicos, p. ej., infecciones oportunistas).
b. ANC: Grado 1: ANC < LLN - 1.500/mm3; Grado 2: ANC 1000 -< 1.500/mm3; Grado 3: ANC 
500 -< 1.000/mm3; Grado 4: ANC < 500/mm3. 
Tabla 3. Administración y modificación de la dosis de IBRANCE - Toxicidades no 
hematológicas.

Grado CTCAE Modificaciones de la dosis
Grado 1 o 2 No se requiere un ajuste de dosis.
Toxicidad no hematológica  
de grado ≥ 3 
(si persiste a pesar del 
tratamiento médico)

Suspender el tratamiento hasta que los síntomas remitan a:
• Grado ≤ 1;
• Grado ≤ 2 (si no se considera un riesgo de 
  seguridad para el paciente)

Reanudar el tratamiento con la dosis inmediatamente inferior.
Clasificación conforme a CTCAE 4.0.
CTCAE = Criterios Comunes de Terminología para Acontecimientos Adversos.
Suspenda permanentemente el tratamiento con IBRANCE en pacientes con enfermedad 
pulmonar intersticial (EPI) grave/neumonitis (ver sección 4.4). Poblaciones especiales. 
Pacientes de edad avanzada. No se requiere un ajuste de dosis de IBRANCE en pacientes ≥ 65 
años (ver sección 5.2). Insuficiencia hepática. No se requiere un ajuste de dosis de IBRANCE en 
pacientes con insuficiencia hepática leve o moderada (clases A y B de Child-Pugh). En 

pacientes con insuficiencia hepática grave (clase C de Child-Pugh), la dosis recomendada de 
IBRANCE es de 75 mg una vez al día en el esquema 3/1 (ver secciones 4.4 y 5.2). Insuficiencia 
renal. No se requiere un ajuste de dosis de IBRANCE en pacientes con insuficiencia renal leve, 
moderada o grave (aclaramiento de creatinina [CrCl] ≥ 15 ml/min). No se dispone de datos 
suficientes en pacientes que requieran hemodiálisis para proporcionar una recomendación 
sobre el ajuste de dosis en esta población de pacientes (ver secciones 4.4 y 5.2). Población 
pediátrica. No se ha establecido la seguridad y eficacia de IBRANCE en niños y adolescentes 
< 18 años. No se dispone de datos. Forma de administración. IBRANCE se administra por vía 
oral. IBRANCE se debe tomar con alimentos, preferiblemente en una comida para asegurar 
una exposición uniforme a palbociclib (ver sección 5.2). Palbociclib no se debe tomar con 
pomelo o zumo de pomelo (ver sección 4.5). Las cápsulas de IBRANCE se deben tragar 
enteras (no se deben masticar, triturar o abrir antes de tragarlas). No se debe tomar ninguna 
cápsula rota, agrietada o que no esté intacta. 4.3 Contraindicaciones. Hipersensibilidad al 
principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la sección 6.1.  El uso de preparados 
que contengan hierba de San Juan (ver sección 4.5). 4.4 Advertencias y precauciones 
especiales de empleo. Mujeres pre/perimenopáusicas. El uso de IBRANCE en combinación 
con un inhibidor de la aromatasa en mujeres pre/perimenopáusicas requiere la ablación o 
supresión ovárica con un agonista de la LHRH dado el mecanismo de acción de los inhibidores 
de la aromatasa. Palbociclib en combinación con fulvestrant en mujeres pre/perimenopáusicas, 
solo ha sido estudiado en combinación con un agonista de la LHRH. Enfermedad visceral 
crítica. La eficacia y la seguridad de palbociclib no se han estudiado en pacientes con 
enfermedad visceral crítica (ver sección 5.1). Alteraciones hematológicas. Se recomienda 
interrumpir el tratamiento, reducir la dosis o retrasar el inicio de los ciclos de tratamiento, en 
pacientes que presenten neutropenia de grado 3 o 4. Se debe realizar una monitorización 
apropiada (ver secciones 4.2 y 4.8). Enfermedad pulmonar intersticial/neumonitis. Pueden 
producirse EPI y/o neumonitis, graves, potencialmente mortales o mortales en pacientes 
tratados con IBRANCE cuando se toman en combinación con hormonoterapia. En todos los 
ensayos clínicos (PALOMA-1, PALOMA-2 y PALOMA-3), el 1,4% de los pacientes tratados 
con IBRANCE presentaron EPI/neumonitis de cualquier grado, el 0,1% de grado 3 y no se 
notificaron casos de grado 4 o mortales. Se han observado casos adicionales de EPI/
neumonitis en el ámbito de la experiencia poscomercialización, con informes de muertes (ver 
sección 4.8). Controle a los pacientes para detectar síntomas pulmonares indicativos de EPI/
neumonitis (por ejemplo, hipoxia, tos, disnea). En pacientes con síntomas respiratorios 
nuevos o que empeoran y que se sospeche que han desarrollado EPI/neumonitis, interrumpa 
inmediatamente el tratamiento con IBRANCE y evalúe al paciente. Suspenda 
permanentemente el tratamiento con IBRANCE en pacientes con EPI grave o neumonitis (ver 
sección 4.2). Infecciones. IBRANCE puede predisponer a los pacientes a padecer infecciones 
debido a que tiene efectos mielosupresores. En ensayos clínicos aleatorizados se ha 
notificado una mayor proporción de infecciones en los pacientes tratados con IBRANCE, en 
comparación con los pacientes tratados en el grupo comparador respectivo. Se notificaron 
infecciones de grado 3 y 4 en el 4,5% y el 0,7% respectivamente, de los pacientes tratados 
con IBRANCE con cualquier combinación, respectivamente (ver sección 4.8). Se debe 
monitorizar estrechamente la presencia de signos y síntomas de infección en los pacientes, 
así como administrarles un tratamiento médico apropiado (ver sección 4.2). Los médicos 
deben advertir a los pacientes que comuniquen inmediatamente cualquier episodio de fiebre. 
Insuficiencia hepática. IBRANCE se ha de administrar con precaución en pacientes con 
insuficiencia hepática moderada o grave, con una estrecha monitorización de los signos de 
toxicidad (ver secciones 4.2 y 5.2). Insuficiencia renal. IBRANCE se ha de administrar con 
precaución en pacientes con insuficiencia renal moderada o grave, con una estrecha 
monitorización de los signos de toxicidad (ver secciones 4.2 y 5.2). Tratamiento concomitante 
con inhibidores o inductores del CYP3A4. Los inhibidores potentes del CYP3A4 pueden dar 
lugar a un aumento de la toxicidad (ver sección 4.5). Se debe evitar el uso concomitante de 
inhibidores potentes del CYP3A durante el tratamiento con palbociclib. La administración 
concomitante únicamente se debe considerar tras una minuciosa evaluación de los posibles 
beneficios y riesgos. Si es inevitable la administración concomitante con un inhibidor potente 
del CYP3A, se debe reducir la dosis de IBRANCE a 75 mg al día. Si se interrumpe la 
administración del inhibidor potente, se debe aumentar la dosis de IBRANCE (tras 3 5 
semividas del inhibidor) hasta la dosis utilizada antes de comenzar la administración del 
inhibidor potente del CYP3A (ver sección 4.5). La administración concomitante de los 
inductores del CYP3A puede dar lugar a una disminución de la exposición a palbociclib y, en 
consecuencia, a un riesgo de falta de eficacia. Por lo tanto, se debe evitar el uso concomitante 
de palbociclib con inductores potentes del CYP3A4. No se requiere un ajuste de dosis para la 
administración concomitante de palbociclib con inductores moderados del CYP3A (ver 
sección 4.5.). Mujeres en edad fértil y sus parejas. Las mujeres en edad fértil o la pareja de 
mujeres en edad fértil, deben usar un método anticonceptivo altamente eficaz durante la 
administración de IBRANCE (ver sección 4.6). Lactosa. Este medicamento contiene lactosa. 
Los pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp, o 
malabsorción de glucosa o galactosa no deben tomar este medicamento. 4.5 Interacción con 
otros medicamentos y otras formas de interacción. Palbociclib se metaboliza 
principalmente por el CYP3A y la enzima sulfotransferasa (SULT) SULT2A1. In vivo, palbociclib 
es un inhibidor débil dependiente del tiempo del CYP3A. Efectos de otros medicamentos 
sobre la farmacocinética de palbociclib. Efectos de los inhibidores del CYP3A. La administración 
concomitante de múltiples dosis de 200 mg de itraconazol y una única dosis de 125 mg de 
palbociclib aumentó la exposición total (AUCinf) y la concentración máxima (Cmax) de palbociclib 
aproximadamente en un 87 % y 34 % respectivamente, en comparación con una única dosis 
de 125 mg de palbociclib. Se debe evitar el uso concomitante de inhibidores potentes del 
CYP3A incluyendo, entre otros: claritromicina, indinavir, itraconazol, ketoconazol, lopinavir/
ritonavir, nefazodona, nelfinavir, posaconazol, saquinavir, telaprevir, telitromicina, voriconazol, 
así como el pomelo o el zumo de pomelo (ver secciones 4.2 y 4.4). No se requiere un ajuste 
de dosis con los inhibidores débiles o moderados del CYP3A. Efectos de los inductores del 
CYP3A. La administración concomitante de múltiples dosis de 600 mg de rifampicina y una 
única dosis de 125 mg de palbociclib disminuyó el AUCinf y la Cmax de palbociclib 
aproximadamente en un 85 % y 70%, respectivamente, en comparación con una única dosis 
de 125 mg de palbociclib. Se debe evitar el uso concomitante de inductores potentes del 
CYP3A incluyendo, entre otros,carbamazepina, enzalutamida, fenitoína, rifampicina y la 
hierba de San Juan (ver secciones 4.3 y 4.4). La administración concomitante de múltiples 
dosis diarias de 400 mg de modafinilo, un inductor moderado del CYP3A y una única dosis de 
125 mg de IBRANCE disminuyó el AUCinf y la Cmax de palbociclib aproximadamente en un 32 
% y 11 % respectivamente, en comparación con una única dosis de 125 mg de IBRANCE. No 
se requiere un ajuste de dosis con los inductores moderados del CYP3A (ver sección 4.4). 
Efecto de los agentes reductores de la acidez. En condiciones pospandriales (ingesta de una 
comida moderada en grasas), la administración concomitante de múltiples dosis del inhibidor 
de la bomba de protones (IBP) rabeprazol y una única dosis de 125 mg de IBRANCE 
disminuyó la Cmax de palbociclib aproximadamente en un 41%, pero tuvo un efecto limitado 
sobre el AUCinf (disminución del 13 %) comparado con una única dosis de 125 mg de 
IBRANCE. En condiciones de ayuno, la administración concomitante de múltiples dosis del 
inhibidor de la bomba de protones (PPI) rabeprazol y una única dosis de 125 mg de IBRANCE 
disminuyó el AUCinf y la Cmax de palbociclib aproximadamente en un 62 % y 80 % 
respectivamente. Por lo tanto, IBRANCE se debe tomar con alimentos, preferiblemente en 
una comida (ver secciones 4.2 y 5.2). Dado el reducido efecto de los antagonistas del receptor 
H2 y los antiácidos locales sobre el pH gástrico en comparación con los PPI, no se espera 
ningún efecto clínicamente relevante de los antagonistas del receptor H2 o los antiácidos 
locales sobre la exposición a palbociclib cuando palbociclib se toma con alimentos. Efectos de 
palbociclib sobre la farmacocinética de otros medicamentos. Palbociclib es un inhibidor débil 
dependiente del tiempo del CYP3A tras la administración de una dosis diaria de 125 mg en el 
estado estacionario. La administración concomitante de múltiples dosis de palbociclib y 
midazolam aumentó los valores de AUCinf y Cmax de midazolam en un 61 % y 37 %, 
respectivamente, en comparación con la administración de midazolam en monoterapia. 
Puede que se deba reducir la dosis de los sustratos del CYP3A con un índice terapéutico 
estrecho (p. ej., alfentanilo, ciclosporina, dihidroergotamina, ergotamina, everolimus, fentanilo, 
pimozida, quinidina, sirolimus y tacrolimus) cuando se administren de manera concomitante 
con IBRANCE, ya que IBRANCE puede aumentar su exposición.  Interacción farmacológica 
entre palbociclib y letrozol. Los datos de interacción farmacológica (DDI) de un ensayo clínico 
en pacientes con cáncer de mama, mostraron que no hubo ninguna interacción farmacológica 
entre palbociclib y letrozol cuando los 2 medicamentos se administraron de manera 
concomitante. Efecto de tamoxifeno sobre la exposición a palbociclib. Los datos de un estudio 
DDI en varones sanos indicaron que, cuando una única dosis de palbociclib se administró de 
manera concomitante con múltiples dosis de tamoxifeno, la exposición a palbociclib fue 
comparable a cuando se administró palbociclib en monoterapia. Interacción farmacológica 
entre palbociclib y fulvestrant.  Los datos de un ensayo clínico en pacientes con cáncer de 
mama mostraron que no hubo ninguna interacción farmacológica clínicamente relevante entre 
palbociclib y fulvestrant cuando ambos medicamentos se administraron de manera 

concomitante.Interacción farmacológica entre palbociclib y anticonceptivos orales. No se han 
realizado estudios DDI entre palbociclib y anticonceptivos orales (ver sección 4.6). Estudios in 
vitro con transportadores. Según los datos obtenidos in vitro, palbociclib podría inhibir el 
transporte mediado por la glicoproteína P intestinal (P-gp) y la proteína de resistencia al 
cáncer de mama (BCRP). Por lo tanto, la administración de palbociclib con medicamentos que 
son sustratos de P-gp (p. ej., digoxina, dabigatrán, colchicina) o BCRP (p. ej., pravastatina, 
rosuvastatina, sulfasalazina), puede aumentar los efectos terapéuticos y las reacciones 
adversas de estos.  Según los datos obtenidos in vitro, palbociclib podría inhibir la captación 
del transportador de cationes orgánicos OCT1 y, por lo tanto, podría aumentar la exposición a 
los medicamentos que son sustratos de este transportador (p. ej., metformina). 4.6 Fertilidad, 
embarazo y lactancia. Mujeres en edad fértil/anticoncepción. Las mujeres en edad fértil que 
estén tomando este medicamento o su pareja, deben utilizar métodos anticonceptivos 
efectivos (p. ej., anticonceptivos de doble barrera) durante el tratamiento y hasta al menos 3 
semanas o 14 semanas en mujeres y hombres respectivamente, tras finalizar el tratamiento 
(ver sección 4.5). Embarazo. No hay datos o estos son limitados relativos del uso de 
palbociclib en mujeres embarazadas. Los estudios realizados en animales han mostrado 
toxicidad para la reproducción (ver sección 5.3). No se recomienda tomar IBRANCE durante 
el embarazo, ni en mujeres en edad fértil que no estén utilizando métodos anticonceptivos. 
Lactancia. No se han realizado estudios en humanos ni en animales para evaluar el efecto de 
palbociclib sobre la producción de leche, su presencia en la leche materna o sus efectos en 
niños lactantes. Se desconoce si palbociclib se excreta en la leche materna. Las pacientes 
que tomen palbociclib no deben dar el pecho. Fertilidad. No se observaron efectos sobre el 
ciclo estral (ratas hembra) o el apareamiento y la fertilidad en ratas (macho o hembra) en 
estudios de reproducción no clínicos. No obstante, no se han obtenido datos clínicos sobre la 
fertilidad en humanos. Según los hallazgos en los órganos reproductores masculinos 
(degeneración de los túbulos seminíferos en los testículos, hipospermia epididimal, baja 
motilidad y densidad espermática, y disminución en la secreción prostática) en estudios de 
seguridad no clínicos, la fertilidad masculina puede verse afectada por el tratamiento con 
palbociclib (ver sección 5.3). Por lo tanto, los hombres deberían considerar la conservación de 
esperma antes de comenzar el tratamiento con IBRANCE. 4.7 Efectos sobre la capacidad 
para conducir y utilizar máquinas. La influencia de IBRANCE sobre la capacidad para 
conducir y utilizar máquinas es pequeña. No obstante, IBRANCE puede causar fatiga y los 
pacientes deben tener precaución al conducir o utilizar máquinas. 4.8 Reacciones adversas.  
Resumen del perfil de seguridad. El perfil de seguridad global de IBRANCE se basa en datos 
agrupados de 872 pacientes que recibieron palbociclib en combinación con hormonoterapia 
(N=527 en combinación con letrozol y N=345 en combinación con fulvestrant) en estudios 
clínicos aleatorizados en cáncer de mama metastásico o avanzado positivo para RH y 
negativo para HER2. Las reacciones adversas más frecuentes (≥ 20 %) de cualquier grado 
notificadas en pacientes tratados con palbociclib en ensayos clínicos aleatorizados fueron 
neutropenia, infecciones, leucopenia, fatiga, náuseas, estomatitis, anemia, diarrea, alopecia y 
trombocitopenia. Las reacciones adversas de grado ≥ 3 más frecuentes (≥ 2 %) de palbociclib 
fueron neutropenia, leucopenia, infecciones, anemia, aspartato aminotransferasa (AST) 
elevada, fatiga y alanina aminotransferasa (ALT) elevada. En los ensayos clínicos 
aleatorizados se produjeron reducciones o modificaciones de la dosis debido a alguna 
reacción adversa en el 38,4 % de los pacientes tratados con IBRANCE, independientemente 
de la combinación. En los ensayos clínicos aleatorizados se produjo una interrupción 
permanente debido a alguna reacción adversa en el 5,2 % de los pacientes tratados con 
IBRANCE, independientemente de la combinación. Tabla de reacciones adversas.  En la tabla 
4 se enumeran las reacciones adversas de un conjunto de datos agrupados de 3 estudios 
aleatorizados. La mediana de tiempo del tratamiento con palbociclib obtenida de un conjunto 
de datos agrupados en el momento del análisis de la supervivencia global (OS) final fue de 
14,8 meses. En la tabla 5 se enumeran las alteraciones analíticas observadas en el conjunto 
de datos agrupados procedentes de 3 estudios aleatorizados. Las reacciones adversas se 
enumeran según el sistema de clasificación de órganos y categoría de frecuencia. Las 
categorías de frecuencia se definen como: muy frecuentes (≥ 1/10), frecuentes (≥ 1/100 a < 
1/10) y poco frecuentes (≥ 1/1.000 a < 1/100). Dentro de cada grupo de frecuencia, las 
reacciones adversas se presentan en orden decreciente de gravedad.
Tabla 4. Reacciones adversas basadas en datos agrupados de 3 estudios 
aleatorizados (N=872)
Sistema de clasificación de órganos

Frecuencia
Término preferidoa 

Todos los 
grados
n (%)

Grado 3
n (%)

Grado 4
n (%)

Infecciones e infestaciones
Muy frecuentes

Infeccionesb 516 (59,2) 49 (5,6) 8 (0,9)
Trastornos de la sangre y del sistema linfático

Muy frecuentes
Neutropeniac

Leucopeniad

Anemiae

Trombocitopeniaf

Frecuentes
Neutropenia febril

716 (82,1)
424 (48,6)
258 (29,6)
194 (22,2)

12 (1,4)

500 (57,3)
254 (29,1)
45 (5,2)
16 (1,8)

10 (1,1)

97 (11,1)
7 (0,8)
2 (0,2)
4 (0,5)

2 (0,2)
Trastornos del metabolismo y de la nutrición

Muy frecuentes
Apetito disminuido 152 (17,4) 8 (0,9) 0 (0,0)

Trastornos del sistema nervioso
Frecuentes

Disgeusia 79 (9,1) 0 (0,0) 0 (0,0)
Trastornos oculares

Frecuentes
Visión borrosa
Lagrimeo aumentado
Ojo seco

48 (5,5)
59 (6,8)
36 (4,1)

1 (0,1) 
0 (0,0)
0 (0,0)

0 (0,0)
0 (0,0)
0 (0,0)

Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos
Frecuentes

Epistaxis
EPI/neumonitis*i

77 (8,8)
12 (1,4)

0 (0,0) 
1 (0,1)

0 (0,0)  
0 (0,0)

Trastornos gastrointestinales
Muy frecuentes

Estomatitisg

Náuseas
Diarrea
Vómitos

264 (30,3)
314 (36,0)
238 (27,3)
165 (18,9)

8 (0,9)
5 (0,6)
9 (1,0)
6 (0,7)

0 (0,0)
0 (0,0)
0 (0,0)
0 (0,0)

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo
Muy frecuentes

Erupciónh

Alopecia
Frecuentes

Piel seca

158 (18,1)
234 (26,8)

93 (10,7)

7 (0,8)
N/A

0 (0,0)

0 (0,0)
N/A

0 (0,0)
Trastornos generales y alteraciones en el lugar de 
administración

Muy frecuentes
Fatiga
Astenia
Pirexia

362 (41,5)
118 (13,5)
115 (13,2)

23 (2,6)
14 (1,6)
1 (0,1)

2 (0,2)
1 (0,1)
0 (0,0)

Exploraciones complementarias
Frecuentes

ALT elevada
AST elevada

92 (10,6)
99 (11,4)

18 (2,1)
25 (2,9)

1 (0,1)
0 (0,0)

ALT = alanina aminotransferasa; AST = aspartato aminotransferasa; EPI = enfermedad 
pulmonar intersticial; N/n = número de pacientes; N/A= no aplica
*Reacción adversa (RA) identificada durante la poscomercialización.
a. Los términos preferidos (PT) están catalogados de acuerdo al MedDRA 17.1. 

b. Infecciones incluye todos los PT que pertenecen al sistema de clasificación de órganos 
infecciones e infestaciones. 
c. Neutropenia incluye los siguientes PT: neutropenia, recuento disminuido de neutrófilos. 
d. Leucopenia incluye los siguientes PT: leucopenia, recuento disminuido de leucocitos. 
e. Anemia incluye los siguientes PT: anemia, hemoglobina disminuida, hematocrito disminuido. 
f. Trombocitopenia incluye los siguientes PT: trombocitopenia, recuento disminuido de 
plaquetas. g. Estomatitis incluye los siguientes PT: estomatitis aftosa, queilitis, glositis, 
glosodinia, ulceración de la boca, inflamación de la mucosa, dolor bucal, molestia orofaríngea, 
dolor orofaríngeo, estomatitis. 
h. Erupción incluye los siguientes PT: erupción, erupción maculopapular, erupción prurítica, 
erupción eritematosa, erupción papular, dermatitis, dermatitis acneiforme, erupción cutánea 
tóxica. 
i. EPI/neumonitis incluye cualquier PT notificado que forme parte de la consulta normalizada 
MedDRA de la enfermedad pulmonar intersticial (limitada).
Tabla 5. Alteraciones analíticas observadas en el conjunto de datos agrupados 
procedentes de 3 estudios aleatorizados (N=872)

IBRANCE con letrozol o 
fulvestrant Grupos comparadores*

Alteraciones analíticas Todos los 
grados %

Grado 
3 %

Grado 
4 %

Todos los 
grados %

Grado 
3 %

Grado 
4 %

Leucocitos disminuidos 97,4 41,8 1,0 26,2 0,2 0,2
Neutrófilos disminuidos 95,6 57,5 11,7 17,0 0,9 0,6
Anemia 80,1 5,6 N/A 42,1 2,3 N/A
Plaquetas disminuidas 65,2 1,8 0,5 13,2 0,2 0,0
AST aumentada 55,5 3,9 0,0 43,3 2,1 0,0
ALT aumentada 46,1 2,5 0,1 33,2 0,4 0,0

AST = aspartato aminotransferasa; ALT = alanina aminotransferasa; N = número de pacientes; 
N/A = no aplica.
Nota: los resultados de laboratorio se clasifican de acuerdo con los criterios comunes de 
terminología para acontecimientos adversos del Instituto Nacional del Cáncer de los EEUU 
(CTCAE del NCI) versión 4.0 del grado de gravedad. *letrozol o fulvestrant.
Descripción de reacciones adversas seleccionadas. En total, se notificó neutropenia de 
cualquier grado en 716 pacientes (82,1 %) que recibieron IBRANCE independientemente de 
la combinación, notificándose neutropenia de grado 3 en 500 pacientes (57,3 %) y neutropenia 
de grado 4 en 97 pacientes (11,1 %) (ver tabla 4). La mediana de tiempo hasta el primer 
episodio de neutropenia de cualquier grado fue de 15 días (12 700 días) y la mediana de 
duración de la neutropenia de grado ≥ 3 fue de 7 días en los 3 estudios clínicos aleatorizados.
Se ha notificado neutropenia febril en el 0,9 % de los pacientes que recibieron IBRANCE 
en combinación con fulvestrant y en el 1,7 % de los pacientes que recibieron palbociclib en 
combinación con letrozol.Se ha notificado neutropenia febril en aproximadamente el 2 % de 
los pacientes que recibieron IBRANCE en todo el programa clínico global. Notificación de 
sospechas de reacciones adversas. Es importante notificar sospechas de reacciones adversas 
al medicamento tras su autorización. Ello permite una supervisión continuada de la relación 
beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las 
sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional de notificación incluido en el 
Apéndice V. 4.9 Sobredosis. En caso de sobredosis con palbociclib se puede producir tanto 
toxicidad gastrointestinal (p. ej., náuseas, vómitos) como hematológica (p. ej., neutropenia) y se 
debe proporcionar tratamiento general de soporte. 5. PROPIEDADES FARMACOLÓGICAS. 
5.1 Propiedades farmacodinámicas. Grupo farmacoterapéutico: agentes antineoplásicos, 
inhibidores de la proteína-quinasa, código ATC: L01XE33. Mecanismo de acción. Palbociclib 
es un inhibidor altamente selectivo y reversible de las quinasas dependientes de ciclina 
(CDK) 4 y 6. La ciclina D1 y las CDK4/6 son factores en los que confluyen múltiples vías de 
señalización que conducen a la proliferación celular. Efectos farmacodinámicos. A través de 
la inhibición de CDK4/6, palbociclib reduce la proliferación celular mediante el bloqueo de la 
progresión de la célula de la fase G1 a la fase S del ciclo celular. Los ensayos con palbociclib 
en un panel de líneas celulares de cáncer de mama caracterizadas molecularmente, revelaron 
una alta actividad frente a los cánceres de mama luminales, en particular los cánceres de 
mama positivos para RE. En líneas celulares estudiadas, la pérdida del retinoblastoma 
(Rb), se asoció con una pérdida de actividad de palbociclib. Sin embargo, en un estudio de 
seguimiento con muestras tumorales recientes, no se observó relación entre la expresión de 
RB1 y la respuesta tumoral. Del mismo modo, no se observó relación al estudiar la respuesta 
a palbociclib en modelos in vivo con xenoinjertos derivados de pacientes (modelos PDX). Se 
proporcionan los datos clínicos disponibles en la sección de eficacia clínica y seguridad (ver 
sección 5.1). Electrofisiología cardíaca. El efecto de palbociclib sobre la prolongación del 
intervalo QT corregido (QTc) se evaluó mediante el electrocardiograma (ECG) seriado que 
evalúa el cambio a partir de los datos basales y farmacocinéticos correspondientes en 77 
pacientes con cáncer de mama avanzado. Palbociclib no prolongó el QTc en ningún grado 
clínicamente relevante a la dosis recomendada de 125 mg al día (esquema 3/1). Eficacia 
clínica y seguridad. Estudio en fase 3 aleatorizado PALOMA-2: IBRANCE en combinación con letrozol. 
La eficacia de palbociclib en combinación con letrozol frente a letrozol con placebo se 
evaluó en un estudio internacional, aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo, con 
brazos paralelos y multicéntrico realizado en mujeres con cáncer de mama positivo para RE, 
negativo para HER2 localmente avanzado no susceptible de resección o radioterapia con 
intención curativa o metastásico y que no habían recibido tratamiento sistémico previo para 
su enfermedad avanzada. Un total de 666 mujeres posmenopáusicas fueron aleatorizadas 
en una proporción 2:1 al brazo de palbociclib con letrozol o al brazo de placebo con letrozol, 
y estratificadas según la localización de la enfermedad (visceral frente a no visceral), el 
intervalo de tiempo libre de enfermedad desde el final del tratamiento (neo) adyuvante hasta la 
recurrencia de la enfermedad (metastásica de novo frente a > 12 meses frente a > 12 meses), 
y por el tipo de tratamiento (neo) adyuvante previo contra el cáncer (hormonoterapia previa 
frente a ninguna hormonoterapia previa). Las pacientes con afectación visceral avanzada y 
sintomática, con riesgo de complicaciones potencialmente mortales a corto plazo (incluyendo 
pacientes con derrames masivos no controlados [pleural, pericárdico, peritoneal], linfangitis 
pulmonar y afectación hepática superior al 50%), no fueron elegibles en el reclutamiento del 
estudio. Las pacientes continuaron recibiendo el tratamiento asignado hasta la progresión 
objetiva de la enfermedad, el empeoramiento sintomático, la toxicidad inaceptable, la muerte 
o la revocación del consentimiento, lo que ocurriera primero. No se permitió el cruce entre los 
brazos de tratamiento. Las pacientes estaban distribuidas de forma proporcionada entre el 
brazo de palbociclib con letrozol y el brazo de placebo con letrozol según las características 
demográficas y los factores pronósticos basales. La mediana de edad de las pacientes 
incluidas en este estudio fue de 62 años (intervalo de 28 a 89 años); el 48,3% de las 
pacientes había recibido quimioterapia y el 56,3% había recibido tratamiento antihormonal 
(neo) adyuvante antes del diagnóstico de cáncer de mama avanzado, mientras que el 37,2% 
de las pacientes no había recibido tratamiento sistémico (neo) adyuvante previo. La mayoría 
de las pacientes (97,4%) tenía enfermedad metastásica al inicio del estudio, el 23,6% de las 
pacientes solo tenía enfermedad ósea y el 49,2% de las pacientes tenía enfermedad visceral. 
La variable principal del estudio fue la supervivencia libre de progresión (PFS) evaluada por 
el investigador según los criterios de evaluación de respuesta en tumores sólidos (RECIST) 
v1.1. Las variables secundarias de eficacia incluían la respuesta objetiva (OR), la tasa de 
beneficio clínico (CBR), la seguridad y el cambio en la calidad de vida (QoL).  En la fecha de 
corte de datos del 26 de febrero de 2016, el estudio alcanzó su objetivo principal de mejora de 
la PFS. El cociente de riesgo (hazard ratio, HR) observado fue 0,576 (intervalo de confianza 
[IC] del 95%: 0,46; 0,72) a favor de palbociclib con letrozol, con un valor p unilateral de la 
prueba del rango logarítmico estratificada < 0,000001. Se realizó un análisis actualizado de 
las variables primarias y secundarias después de un seguimiento adicional de 15 meses 
(fecha de corte de datos: 31 de mayo de 2017). Se observaron un total de 405 eventos de 
PFS; 245 eventos (55,2%) en el brazo de palbociclib con letrozol y 160 (72,1%) en el grupo 
comparador, respectivamente. La Tabla 6 muestra los resultados de eficacia basados en el 
análisis primario y el actualizado del estudio PALOMA-2, evaluados por el investigador y por 
una revisión independiente.
Tabla 6. PALOMA-2 (población con intención de tratar) –Resultados de eficacia 
basados en la fecha de corte primaria y la fecha actualizada



Análisis primario
(Fecha de corte

26 de febrero de 2016)

Análisis actualizado
(Fecha de corte

31 de mayo de 2017)
IBRANCE

con letrozol
(N=444)

Placebo
con letrozol

(N=222)

IBRANCE
con letrozol

(N=444)

Placebo
con letrozol

(N=222)
Supervivencia libre de progresión evaluada por el investigador

Número de eventos (%) 194 (43,7) 137 (61,7) 245 (55,2) 160 (72,1)
Mediana de la PFS
[meses (IC del 95%)]

24,8
(22,1; NE)

14,5
(12,9; 17,1)

27,6
(22,4; 30,3)

14,5
(12,3; 17,1)

Cociente de riesgo
[(IC del 95%) y valor p]

0,576 (0,463; 0,718), 
p<0,000001

0,563 (0,461; 0,687), 
p<0,000001

Supervivencia libre de progresión según la evaluación independiente

Número de eventos (%) 152 (34,2) 96 (43,2) 193 (43,5) 118 (53,2)

Mediana de la PFS [meses (IC 
del 95%)]

30,5
(27,4; NE)

19,3
(16,4; 30,6)

35,7
(27,7; 38,9)

19,5
(16,6; 26,6)

Cociente de riesgo [(IC del 95%) 
y valor p unilateral]

0,653 (0,505; 0,844), 
p=0,000532

0,611 (0,485; 0,769), 
p=0,000012

OR* [% (IC del 95%)] 46,4
(41,7; 51,2)

38,3 
(31,9; 45,0)

47,5
(42,8; 52,3)

38,7
(32,3; 45,5)

OR* enfermedad medible  
[% (IC del 95%)]

60,7
(55,2; 65,9)

49,1 
(41,4; 56,9)

62,4
(57,0; 67,6)

49,7
(42,0; 57,4)

CBR* [% (IC del 95%)] 85,8
(82,2; 88,9)

71,2
(64,7; 77,0)

85,6
(82,0; 88,7)

71,2
(64,7; 77,0)

N = número de pacientes; IC = intervalo de confianza; NE = no estimable; OR = respuesta 
objetiva; CBR = tasa de beneficio clínico; PFS = supervivencia libre de progresión. 

* Los resultados de las variables secundarias se basan en las respuestas confirmadas y no 
confirmadas según RECIST 1.1.
Las curvas de Kaplan-Meier para la PFS basadas en la fecha de corte de datos del 31 de 
mayo de 2017 se muestran en la Figura 1 a continuación.
Figura 1. Gráfico de Kaplan-Meier de supervivencia libre de progresión (evaluación del 
investigador, población con intención de tratar) – Estudio PALOMA-2 (31 de mayo de 
2017)

PAL = palbociclib; LET = letrozol; PCB = placebo.
Se realizó una serie de análisis de la PFS en subgrupos pre-especificados según los factores 
pronóstico y las características basales para investigar la consistencia interna del efecto 
del tratamiento. En todos los subgrupos de pacientes individuales definidos por factores de 
estratificación y características basales en los análisis primario y actualizado se observó 
una reducción en el riesgo de progresión de la enfermedad o muerte a favor del brazo de 
palbociclib con letrozol. En base a la fecha de corte de datos del 31 de mayo de 2017, esta 
reducción del riesgo continuó observándose en los siguientes subgrupos: (1) pacientes con 
metástasis viscerales (HR del 0,62 [IC del 95%: 0,47; 0,81], mediana de la supervivencia libre 
de progresión [mPFS] de 19,3 meses frente a 12,3 meses) o sin metástasis viscerales (HR del 
0,50 [IC del 95%: 0,37, 0,67], mPFS de 35,9 meses frente a 17,0 meses) y (2) pacientes con 
solo enfermedad ósea (HR del 0,41) [IC del 95%: 0,26; 0,63], mPFS de 36,2 meses frente a 
11,2 meses) o sin solo enfermedad ósea (HR del 0,62 [IC del 95%: 0,50; 0,78], mPFS de 24,2 
meses frente a 14,5 meses). Asimismo, se observó una reducción del riesgo de progresión de 
la enfermedad o muerte en el brazo de palbociclib con letrozol en 512 pacientes con tumores 
de resultado positivo en la expresión de la proteína del Rb por inmunohistoquímica (IHQ) (HR 
del 0,543 [IC del 95%: 0,433; 0,681], mPFS de 27,4 meses frente a 13,7 meses). En los 51 
pacientes cuyos tumores mostraron un resultado negativo para la expresión de la proteína del 
Rb por IHQ, la diferencia entre los brazos de tratamiento no fue estadísticamente significativa 
(HR del 0,868 [IC del 95%: 0,424; 1,777], mPFS de 23,2 frente a 18,5 meses) para el brazo de 
palbociclib con letrozol frente al brazo de placebo con letrozol, respectivamente. Las medidas 
adicionales de eficacia (OR y tiempo hasta la respuesta [TTR]) evaluadas en los subgrupos 
de pacientes con o sin enfermedad visceral en base a la fecha de corte actualizada del 31 de 
mayo de 2017 se muestran en la tabla 7. 
Tabla 7. Resultados de eficacia en pacientes con enfermedad visceral o no visceral 
del estudio PALOMA–2 (población con intención de tratar, fecha de corte 31 de mayo 
de 2017)

Enfermedad visceral Enfermedad no visceral
IBRANCE

con letrozol
(N=214)

Placebo
con letrozol

(N=110)

IBRANCE
con letrozol

(N=230)

Placebo
con letrozol

(N=112)

OR [% (IC del 95%)] 59,8
(52,9; 66,4)

46,4
(36,8; 56,1)

36,1
(29,9; 42,7)

31,3
(22,8; 40,7)

TTR, Mediana [meses (rango)] 5,4
(2,0; 30,4)

5,3
(2,6; 27,9)

3,0
(2,1; 27,8)

5,5
(2,6; 22,2)

N = número de pacientes; IC = intervalo de confianza; OR = respuesta objetiva basada en las 
respuestas confirmadas y no confirmadas según RECIST 1.1; TTR = tiempo hasta la primera 
respuesta del tumor.
En el momento en que se realizaron los análisis actualizados, la mediana de tiempo desde 
la aleatorización hasta el segundo tratamiento posterior fue de 38,8 meses en el brazo de 
palbociclib + letrozol y de 28,8 meses en el brazo de placebo + letrozol, HR 0,73 (IC del 95%: 
0,58; 0,91). Estudio en fase 3 aleatorizado PALOMA-3: IBRANCE en combinación con fulvestrant La 
eficacia de palbociclib en combinación con fulvestrant frente a fulvestrant con placebo se evaluó 
en un estudio internacional, aleatorizado, doble ciego, con brazos paralelos y multicéntrico 
realizado en mujeres con cáncer de mama positivo para RH, negativo para HER2 localmente 
avanzado no susceptible de resección o radioterapia con intención curativa o metastásico, 
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independientemente de su estado menopáusico, cuya enfermedad había progresado después 
de la hormonoterapia previa en el contexto (neo) adyuvante o metastásico. Un total de 521 
mujeres pre, peri y posmenopáusicas cuya enfermedad había progresado durante o en los 
12 meses siguientes a la finalización de la hormonoterapia adyuvante, o durante o en el mes 
siguiente a la hormonoterapia previa para la enfermedad avanzada, fueron aleatorizadas en 
una proporción 2:1 al brazo de palbociclib con fulvestrant o al brazo de placebo con fulvestrant, 
y estratificadas según la sensibilidad documentada a la hormonoterapia previa, el estado 
menopáusico a la entrada del estudio (pre/perimenopáusicas frente a posmenopáusicas) y la 
presencia de metástasis viscerales. Las mujeres pre/perimenopáusicas recibieron el agonista 
de la LHRH goserelina. Las pacientes con afectación visceral avanzada y sintomática, con 
riesgo de complicaciones potencialmente mortales a corto plazo (incluyendo pacientes con 
derrames masivos no controlados [pleural, pericárdico, peritoneal], linfangitis pulmonar y 
afectación hepática superior al 50%), no fueron elegibles en el reclutamiento del estudio. 
Las pacientes continuaron recibiendo el tratamiento asignado hasta la progresión objetiva 
de la enfermedad, el empeoramiento sintomático, la toxicidad inaceptable, la muerte o la 
revocación del consentimiento, lo que ocurriera primero. No se permitió el cruce entre los 
grupos de tratamiento. Las pacientes estaban distribuidas de forma proporcionada entre 
el brazo de palbociclib con fulvestrant y el brazo de placebo con fulvestrant según las 
características demográficas y los factores pronósticos basales. La mediana de edad de las 
pacientes incluidas en este estudio fue de 57 años (intervalo de 29 a 88 años). En cada 
brazo de tratamiento la mayoría de las pacientes eran de raza blanca, tenían sensibilidad 
documentada a la hormonoterapia previa y eran posmenopáusicas. Aproximadamente 
el 20 % de las pacientes eran pre/perimenopáusicas. Todas las pacientes habían recibido 
tratamiento sistémico previo y la mayoría de las pacientes en cada brazo de tratamiento había 
recibido un régimen de quimioterapia previo para su diagnóstico primario. Más de la mitad 
(62 %) tenía una capacidad funcional ECOG de 0, el 60 % tenía metástasis viscerales, y el 
60 % había recibido más de 1 tratamiento hormonal previo para su diagnóstico primario. La 
variable principal del estudio fue la PFS evaluada por el investigador según RECIST 1.1. Los 
análisis de apoyo de la PFS se basaron en revisión radiológica central independiente. Las 
variables secundarias incluían OR, CBR, supervivencia global (OS), seguridad y tiempo hasta 
el deterioro (TTD) en la variable dolor. El estudio alcanzó su objetivo principal de prolongar la 
PFS evaluada por el investigador en el análisis intermedio realizado en el 82% de los eventos 
de PFS planificados; los resultados cruzaron el límite Haybittle-Peto de eficacia especificado 
de antemano (α = 0,00135), lo que demuestra una prolongación estadísticamente significativa 
de la PFS y un efecto del tratamiento clínicamente significativo. En la tabla 8 se presenta una 
actualización más completa de los datos de eficacia. Después de una mediana de tiempo de 
seguimiento de 45 meses, el análisis de la OS final se realizó sobre la base de 310 eventos 
(60 % de los pacientes aleatorizados). Se observó una diferencia de 6,9 meses en la mediana 
de la OS en el brazo de palbociclib con fulvestrant en comparación con el brazo de placebo 
con fulvestrant; este resultado no fue estadísticamente significativo en el nivel de significación 
preespecificado de 0,0235 (unilateral). En el brazo de placebo con fulvestrant, el 15,5 % 
de los pacientes aleatorizados recibieron palbociclib y otros inhibidores de las CDK como 
tratamientos posteriores después de la progresión. Los resultados de la PFS evaluada por 
el investigador y los datos de la OS final del estudio PALOMA 3 se presentan en la tabla 8. 
Los gráficos de Kaplan-Meier relevantes se muestran en las figuras 2 y 3, respectivamente.
Tabla 8. Resultados de eficacia – Estudio PALOMA-3  
(evaluación del investigador, población con intención de tratar)

Análisis actualizado
(Fecha de corte de 23 de octubre de 2015)
IBRANCE con 

fulvestrant (N =347)
Placebo con 

fulvestrant (N =174)
Supervivencia libre de progresión (PFS)
Número de eventos (%) 200 (57,6) 133 (76,4)
Mediana [meses (IC del 95%)] 11,2 (9,5; 12,9) 4,6 (3,5; 5,6)
Cociente de riesgo (IC del 95%) y valor p 0,497 (0,398; 0,620), p<0,000001

Variables secundarias de eficacia*
OR [% (IC del 95%)] 26,2 (21,7; 31,2) 13,8 (9,0; 19,8)
OR (enfermedad medible) [%(IC del 95%)] 33,7 (28,1; 39,7) 17,4 (11,5; 24,8)
CBR [% (IC del 95%)] 68,0 (62,8; 72,9) 39,7 (32,3; 47,3)
Supervivencia global (OS) final (fecha de corte de 13 de abril de 2018)
Número de eventos (%) 201 (57,9) 109 (62,6)
Cociente de riesgo (IC del 95 %) y valor p† 0,814 (0,644; 1,029) p=0,0429†*

 
CBR = tasa de beneficio clínico; IC = intervalo de confianza; N = número de pacientes; OR = 
respuesta objetiva.
Los resultados de los criterios de valoración secundarios se basan en las respuestas 
confirmadas y no confirmadas según RECIST 1.1.
*No estadísticamente significativo.
†Valor p unilateral de la prueba del rango logarítmico estratificada según la presencia de 
metástasis viscerales y la sensibilidad al tratamiento endocrino anterior aleatorizado.
Figura 2. Gráfico de Kaplan-Meier de supervivencia libre de progresión (evaluación del 
investigador, población con intención de tratar) – Estudio PALOMA-3 (fecha de corte de 
23 de octubre de 2015) 

FUL = fulvestrant; PAL = palbociclib; PCB = placebo.
Se observó una reducción en el riesgo de progresión de la enfermedad o muerte en el brazo 
de palbociclib con fulvestrant en todos los subgrupos de pacientes individuales definidos por 
factores de estratificación y características basales. Esto fue evidente en el caso de las mujeres 
pre/perimenopáusicas (HR del 0,46 [IC del 95 %: 0,28; 0,75]) y mujeres posmenopáusicas 
(HR del 0,52 [IC del 95 %: 0,40; 0,66]) y en las pacientes con enfermedad metastásica visceral 
(HR del 0,50 [IC del 95 %: 0,38; 0,65]) y enfermedad metastásica no visceral (HR del 0,48 
[IC del 95 %: 0,33; 0,71]). También se observó beneficio independientemente de las líneas 
de terapia previa en la enfermedad metastásica, tanto con 0 (HR del 0,59 [IC del 95%: 0,37; 
0,93]), como 1 (HR del 0,46 [IC del 95%: 0,32; 0,64]), como 2 (HR del 0,48 [IC del 95%: 0,30; 
0,76]), o ≥ 3 líneas (HR del 0,59 [IC del 95%: 0,28; 1,22]).
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Análisis primario
(Fecha de corte

26 de febrero de 2016)

Análisis actualizado
(Fecha de corte

31 de mayo de 2017)
IBRANCE

con letrozol
(N=444)

Placebo
con letrozol

(N=222)

IBRANCE
con letrozol

(N=444)

Placebo
con letrozol

(N=222)
Supervivencia libre de progresión evaluada por el investigador

Número de eventos (%) 194 (43,7) 137 (61,7) 245 (55,2) 160 (72,1)
Mediana de la PFS
[meses (IC del 95%)]

24,8
(22,1; NE)

14,5
(12,9; 17,1)

27,6
(22,4; 30,3)

14,5
(12,3; 17,1)

Cociente de riesgo
[(IC del 95%) y valor p]

0,576 (0,463; 0,718), 
p<0,000001

0,563 (0,461; 0,687), 
p<0,000001

Supervivencia libre de progresión según la evaluación independiente

Número de eventos (%) 152 (34,2) 96 (43,2) 193 (43,5) 118 (53,2)

Mediana de la PFS [meses (IC 
del 95%)]

30,5
(27,4; NE)

19,3
(16,4; 30,6)

35,7
(27,7; 38,9)

19,5
(16,6; 26,6)

Cociente de riesgo [(IC del 95%) 
y valor p unilateral]

0,653 (0,505; 0,844), 
p=0,000532

0,611 (0,485; 0,769), 
p=0,000012

OR* [% (IC del 95%)] 46,4
(41,7; 51,2)

38,3 
(31,9; 45,0)

47,5
(42,8; 52,3)

38,7
(32,3; 45,5)

OR* enfermedad medible  
[% (IC del 95%)]

60,7
(55,2; 65,9)

49,1 
(41,4; 56,9)

62,4
(57,0; 67,6)

49,7
(42,0; 57,4)

CBR* [% (IC del 95%)] 85,8
(82,2; 88,9)

71,2
(64,7; 77,0)

85,6
(82,0; 88,7)

71,2
(64,7; 77,0)

N = número de pacientes; IC = intervalo de confianza; NE = no estimable; OR = respuesta 
objetiva; CBR = tasa de beneficio clínico; PFS = supervivencia libre de progresión. 

* Los resultados de las variables secundarias se basan en las respuestas confirmadas y no 
confirmadas según RECIST 1.1.
Las curvas de Kaplan-Meier para la PFS basadas en la fecha de corte de datos del 31 de 
mayo de 2017 se muestran en la Figura 1 a continuación.
Figura 1. Gráfico de Kaplan-Meier de supervivencia libre de progresión (evaluación del 
investigador, población con intención de tratar) – Estudio PALOMA-2 (31 de mayo de 
2017)

PAL = palbociclib; LET = letrozol; PCB = placebo.
Se realizó una serie de análisis de la PFS en subgrupos pre-especificados según los factores 
pronóstico y las características basales para investigar la consistencia interna del efecto 
del tratamiento. En todos los subgrupos de pacientes individuales definidos por factores de 
estratificación y características basales en los análisis primario y actualizado se observó 
una reducción en el riesgo de progresión de la enfermedad o muerte a favor del brazo de 
palbociclib con letrozol. En base a la fecha de corte de datos del 31 de mayo de 2017, esta 
reducción del riesgo continuó observándose en los siguientes subgrupos: (1) pacientes con 
metástasis viscerales (HR del 0,62 [IC del 95%: 0,47; 0,81], mediana de la supervivencia libre 
de progresión [mPFS] de 19,3 meses frente a 12,3 meses) o sin metástasis viscerales (HR del 
0,50 [IC del 95%: 0,37, 0,67], mPFS de 35,9 meses frente a 17,0 meses) y (2) pacientes con 
solo enfermedad ósea (HR del 0,41) [IC del 95%: 0,26; 0,63], mPFS de 36,2 meses frente a 
11,2 meses) o sin solo enfermedad ósea (HR del 0,62 [IC del 95%: 0,50; 0,78], mPFS de 24,2 
meses frente a 14,5 meses). Asimismo, se observó una reducción del riesgo de progresión de 
la enfermedad o muerte en el brazo de palbociclib con letrozol en 512 pacientes con tumores 
de resultado positivo en la expresión de la proteína del Rb por inmunohistoquímica (IHQ) (HR 
del 0,543 [IC del 95%: 0,433; 0,681], mPFS de 27,4 meses frente a 13,7 meses). En los 51 
pacientes cuyos tumores mostraron un resultado negativo para la expresión de la proteína del 
Rb por IHQ, la diferencia entre los brazos de tratamiento no fue estadísticamente significativa 
(HR del 0,868 [IC del 95%: 0,424; 1,777], mPFS de 23,2 frente a 18,5 meses) para el brazo de 
palbociclib con letrozol frente al brazo de placebo con letrozol, respectivamente. Las medidas 
adicionales de eficacia (OR y tiempo hasta la respuesta [TTR]) evaluadas en los subgrupos 
de pacientes con o sin enfermedad visceral en base a la fecha de corte actualizada del 31 de 
mayo de 2017 se muestran en la tabla 7. 
Tabla 7. Resultados de eficacia en pacientes con enfermedad visceral o no visceral 
del estudio PALOMA–2 (población con intención de tratar, fecha de corte 31 de mayo 
de 2017)

Enfermedad visceral Enfermedad no visceral
IBRANCE

con letrozol
(N=214)

Placebo
con letrozol

(N=110)

IBRANCE
con letrozol

(N=230)

Placebo
con letrozol

(N=112)

OR [% (IC del 95%)] 59,8
(52,9; 66,4)

46,4
(36,8; 56,1)

36,1
(29,9; 42,7)

31,3
(22,8; 40,7)

TTR, Mediana [meses (rango)] 5,4
(2,0; 30,4)

5,3
(2,6; 27,9)

3,0
(2,1; 27,8)

5,5
(2,6; 22,2)

N = número de pacientes; IC = intervalo de confianza; OR = respuesta objetiva basada en las 
respuestas confirmadas y no confirmadas según RECIST 1.1; TTR = tiempo hasta la primera 
respuesta del tumor.
En el momento en que se realizaron los análisis actualizados, la mediana de tiempo desde 
la aleatorización hasta el segundo tratamiento posterior fue de 38,8 meses en el brazo de 
palbociclib + letrozol y de 28,8 meses en el brazo de placebo + letrozol, HR 0,73 (IC del 95%: 
0,58; 0,91). Estudio en fase 3 aleatorizado PALOMA-3: IBRANCE en combinación con fulvestrant La 
eficacia de palbociclib en combinación con fulvestrant frente a fulvestrant con placebo se evaluó 
en un estudio internacional, aleatorizado, doble ciego, con brazos paralelos y multicéntrico 
realizado en mujeres con cáncer de mama positivo para RH, negativo para HER2 localmente 
avanzado no susceptible de resección o radioterapia con intención curativa o metastásico, 
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independientemente de su estado menopáusico, cuya enfermedad había progresado después 
de la hormonoterapia previa en el contexto (neo) adyuvante o metastásico. Un total de 521 
mujeres pre, peri y posmenopáusicas cuya enfermedad había progresado durante o en los 
12 meses siguientes a la finalización de la hormonoterapia adyuvante, o durante o en el mes 
siguiente a la hormonoterapia previa para la enfermedad avanzada, fueron aleatorizadas en 
una proporción 2:1 al brazo de palbociclib con fulvestrant o al brazo de placebo con fulvestrant, 
y estratificadas según la sensibilidad documentada a la hormonoterapia previa, el estado 
menopáusico a la entrada del estudio (pre/perimenopáusicas frente a posmenopáusicas) y la 
presencia de metástasis viscerales. Las mujeres pre/perimenopáusicas recibieron el agonista 
de la LHRH goserelina. Las pacientes con afectación visceral avanzada y sintomática, con 
riesgo de complicaciones potencialmente mortales a corto plazo (incluyendo pacientes con 
derrames masivos no controlados [pleural, pericárdico, peritoneal], linfangitis pulmonar y 
afectación hepática superior al 50%), no fueron elegibles en el reclutamiento del estudio. 
Las pacientes continuaron recibiendo el tratamiento asignado hasta la progresión objetiva 
de la enfermedad, el empeoramiento sintomático, la toxicidad inaceptable, la muerte o la 
revocación del consentimiento, lo que ocurriera primero. No se permitió el cruce entre los 
grupos de tratamiento. Las pacientes estaban distribuidas de forma proporcionada entre 
el brazo de palbociclib con fulvestrant y el brazo de placebo con fulvestrant según las 
características demográficas y los factores pronósticos basales. La mediana de edad de las 
pacientes incluidas en este estudio fue de 57 años (intervalo de 29 a 88 años). En cada 
brazo de tratamiento la mayoría de las pacientes eran de raza blanca, tenían sensibilidad 
documentada a la hormonoterapia previa y eran posmenopáusicas. Aproximadamente 
el 20 % de las pacientes eran pre/perimenopáusicas. Todas las pacientes habían recibido 
tratamiento sistémico previo y la mayoría de las pacientes en cada brazo de tratamiento había 
recibido un régimen de quimioterapia previo para su diagnóstico primario. Más de la mitad 
(62 %) tenía una capacidad funcional ECOG de 0, el 60 % tenía metástasis viscerales, y el 
60 % había recibido más de 1 tratamiento hormonal previo para su diagnóstico primario. La 
variable principal del estudio fue la PFS evaluada por el investigador según RECIST 1.1. Los 
análisis de apoyo de la PFS se basaron en revisión radiológica central independiente. Las 
variables secundarias incluían OR, CBR, supervivencia global (OS), seguridad y tiempo hasta 
el deterioro (TTD) en la variable dolor. El estudio alcanzó su objetivo principal de prolongar la 
PFS evaluada por el investigador en el análisis intermedio realizado en el 82% de los eventos 
de PFS planificados; los resultados cruzaron el límite Haybittle-Peto de eficacia especificado 
de antemano (α = 0,00135), lo que demuestra una prolongación estadísticamente significativa 
de la PFS y un efecto del tratamiento clínicamente significativo. En la tabla 8 se presenta una 
actualización más completa de los datos de eficacia. Después de una mediana de tiempo de 
seguimiento de 45 meses, el análisis de la OS final se realizó sobre la base de 310 eventos 
(60 % de los pacientes aleatorizados). Se observó una diferencia de 6,9 meses en la mediana 
de la OS en el brazo de palbociclib con fulvestrant en comparación con el brazo de placebo 
con fulvestrant; este resultado no fue estadísticamente significativo en el nivel de significación 
preespecificado de 0,0235 (unilateral). En el brazo de placebo con fulvestrant, el 15,5 % 
de los pacientes aleatorizados recibieron palbociclib y otros inhibidores de las CDK como 
tratamientos posteriores después de la progresión. Los resultados de la PFS evaluada por 
el investigador y los datos de la OS final del estudio PALOMA 3 se presentan en la tabla 8. 
Los gráficos de Kaplan-Meier relevantes se muestran en las figuras 2 y 3, respectivamente.
Tabla 8. Resultados de eficacia – Estudio PALOMA-3  
(evaluación del investigador, población con intención de tratar)

Análisis actualizado
(Fecha de corte de 23 de octubre de 2015)
IBRANCE con 

fulvestrant (N =347)
Placebo con 

fulvestrant (N =174)
Supervivencia libre de progresión (PFS)
Número de eventos (%) 200 (57,6) 133 (76,4)
Mediana [meses (IC del 95%)] 11,2 (9,5; 12,9) 4,6 (3,5; 5,6)
Cociente de riesgo (IC del 95%) y valor p 0,497 (0,398; 0,620), p<0,000001

Variables secundarias de eficacia*
OR [% (IC del 95%)] 26,2 (21,7; 31,2) 13,8 (9,0; 19,8)
OR (enfermedad medible) [%(IC del 95%)] 33,7 (28,1; 39,7) 17,4 (11,5; 24,8)
CBR [% (IC del 95%)] 68,0 (62,8; 72,9) 39,7 (32,3; 47,3)
Supervivencia global (OS) final (fecha de corte de 13 de abril de 2018)
Número de eventos (%) 201 (57,9) 109 (62,6)
Cociente de riesgo (IC del 95 %) y valor p† 0,814 (0,644; 1,029) p=0,0429†*

 
CBR = tasa de beneficio clínico; IC = intervalo de confianza; N = número de pacientes; OR = 
respuesta objetiva.
Los resultados de los criterios de valoración secundarios se basan en las respuestas 
confirmadas y no confirmadas según RECIST 1.1.
*No estadísticamente significativo.
†Valor p unilateral de la prueba del rango logarítmico estratificada según la presencia de 
metástasis viscerales y la sensibilidad al tratamiento endocrino anterior aleatorizado.
Figura 2. Gráfico de Kaplan-Meier de supervivencia libre de progresión (evaluación del 
investigador, población con intención de tratar) – Estudio PALOMA-3 (fecha de corte de 
23 de octubre de 2015) 

FUL = fulvestrant; PAL = palbociclib; PCB = placebo.
Se observó una reducción en el riesgo de progresión de la enfermedad o muerte en el brazo 
de palbociclib con fulvestrant en todos los subgrupos de pacientes individuales definidos por 
factores de estratificación y características basales. Esto fue evidente en el caso de las mujeres 
pre/perimenopáusicas (HR del 0,46 [IC del 95 %: 0,28; 0,75]) y mujeres posmenopáusicas 
(HR del 0,52 [IC del 95 %: 0,40; 0,66]) y en las pacientes con enfermedad metastásica visceral 
(HR del 0,50 [IC del 95 %: 0,38; 0,65]) y enfermedad metastásica no visceral (HR del 0,48 
[IC del 95 %: 0,33; 0,71]). También se observó beneficio independientemente de las líneas 
de terapia previa en la enfermedad metastásica, tanto con 0 (HR del 0,59 [IC del 95%: 0,37; 
0,93]), como 1 (HR del 0,46 [IC del 95%: 0,32; 0,64]), como 2 (HR del 0,48 [IC del 95%: 0,30; 
0,76]), o ≥ 3 líneas (HR del 0,59 [IC del 95%: 0,28; 1,22]).
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Figura 3. Gráfico de Kaplan-Meier de supervivencia global (población con intención de 
tratar) – Estudio PALOMA-3 (fecha de corte de 13 de abril de 2018)

FUL = fulvestrant; PAL = palbociclib; PCB = placebo.
Las medidas adicionales de eficacia (OR y TTR) evaluadas en subgrupos de pacientes con o sin 
enfermedad visceral se muestran en la tabla 9.
Tabla 9. Resultados de eficacia en enfermedad visceral y no visceral –  
Estudio PALOMA-3 (población con intención de tratar)

Enfermedad visceral Enfermedad no visceral
IBRANCE

con fulvestrant
(N=206)

Placebo
con fulvestrant

(N=105)

IBRANCE
con fulvestrant

(N=141)

Placebo
con fulvestrant

(N=69)

OR [% (IC del 95%)] 35,0
(28,5; 41,9)

13,3
(7,5; 21,4)

13,5
(8,3; 20,2)

14,5
(7,2; 25,0)

TTR, Mediana 
[meses (rango)]

3,8
(3,5; 16,7)

5,4
(3,5; 16,7)

3,7
(1,9; 13,7)

3,6
(3,4; 3,7)

N=número de pacientes; IC = intervalo de confianza; OR = respuesta objetiva basada en las 
respuestas confirmadas y no confirmadas según RECIST 1.1; TTR=tiempo hasta la primera 
respuesta del tumor.
Los síntomas notificados por las pacientes fueron evaluados utilizando el cuestionario de calidad 
de vida (QLQ)-C30 de la Organización Europea de Investigación y Tratamiento del Cáncer 
(EORTC) y su módulo para el cáncer de mama (EORTC QLQ-BR23). Un total de 335 pacientes 
en el brazo de palbociclib con fulvestrant y 166 pacientes en el brazo tratado únicamente con 
fulvestrant completaron el cuestionario al inicio del estudio y al menos en una visita posterior al 
inicio del estudio. El tiempo hasta el deterioro se definió de antemano como el tiempo transcurrido 
entre el inicio del estudio y la primera aparición de ≥ 10 puntos de incremento en la puntuación de 
los síntomas de dolor respecto al valor basal. La adición de palbociclib a fulvestrant dio lugar a 
una mejora de los síntomas al retrasar significativamente el tiempo hasta el deterioro de los 
síntomas de dolor en comparación con el tratamiento con placebo con fulvestrant (mediana de 
8,0 meses frente a 2,8 meses; HR de 0,64 [IC del 95% 0,49; 0,85]; p<0,001). La Agencia Europea 
de Medicamentos ha eximido al titular de la obligación de presentar los resultados de ensayos 
realizados con IBRANCE en todos los subgrupos de la población pediátrica en el tratamiento del 
cáncer de mama (ver sección 4.2 para consultar la información sobre el uso en la población 
pediátrica). 5.2 Propiedades farmacocinéticas. La farmacocinética de palbociclib se evaluó en 
pacientes con tumores sólidos, incluyendo el cáncer de mama avanzado, y en voluntarios sanos.
Absorción. La Cmax media de palbociclib se alcanza generalmente entre 6 y 12 horas tras la 
administración por vía oral. La biodisponibilidad absoluta media de palbociclib después de una 
dosis por vía oral de 125 mg es del 46%. En el rango de administración de 25 mg a 225 mg, el 
área bajo la curva (AUC) y la Cmax suelen aumentar proporcionalmente con la dosis. El estado 
estacionario se alcanzó en un plazo de 8 días después de la administración repetida una vez al 
día. Con la administración diaria repetida, palbociclib se acumula con una tasa media de 
acumulación del 2,4 (intervalo de 1,5 a 4,2). Efecto de los alimentos. En aproximadamente el 
13% de la población en condiciones de ayuno, la absorción y la exposición a palbociclib fueron 
muy bajas. La ingesta de alimentos aumentó la exposición a palbociclib en este pequeño 
subconjunto de la población, pero no alteró la exposición a palbociclib en el resto de la población 
en un grado clínicamente relevante. En comparación con palbociclib administrado en condiciones 
de ayuno durante la noche, el AUCinf y la Cmax de palbociclib aumentaron con la ingesta de comida 
1 hora antes y 2 horas después de la administración de palbociclib en un 21% y un 38% cuando 
se administró con alimentos ricos en grasas, en un 12% y un 27% cuando se administró con 
alimentos bajos en grasa, y en un 13% y un 24% cuando se administró con alimentos moderados 
en grasas. Además, la ingesta de alimentos redujo significativamente la variabilidad interindividual 
e intraindividual de la exposición a palbociclib. Sobre la base de estos resultados, palbociclib se 
debe tomar con alimentos (ver sección 4.2). Distribución. La unión de palbociclib a las proteínas 
plasmáticas humanas in vitro fue aproximadamente del 85% e independiente de la concentración. 
La media de la fracción libre (FL) de palbociclib en el plasma humano in vivo aumentó 
progresivamente con el empeoramiento de la función hepática. No hubo una progresión evidente 
en la media de la FL de palbociclib en el plasma humano in vivo con el empeoramiento de la 
función renal. In vitro, la captación de palbociclib por los hepatocitos humanos se produjo 
fundamentalmente por difusión pasiva. Palbociclib no es sustrato de OATP1B1 o OATP1B3. 
Biotransformación. Los estudios in vitro e in vivo indican que palbociclib sufre un extenso 
metabolismo hepático en humanos. Después de la administración por vía oral de una dosis única 
de 125 mg de [14C] palbociclib a humanos, las principales vías metabólicas primarias de 
palbociclib incluyeron la oxidación y la sulfonación, mientras que la acilación y la glucuronidación 
contribuyeron como vías menores. Palbociclib fue la principal sustancia derivada del fármaco 
circulante en el plasma. La mayor parte se excretó como metabolitos. En las heces, el conjugado 
de ácido sulfámico de palbociclib fue el principal componente relacionado con el medicamento, 
constituyendo el 25,8% de la dosis administrada. Los estudios in vitro con hepatocitos humanos, 
fracciones S9 y citosólicas hepáticas, y enzimas de sulfotransferasa (SULT) recombinantes 
indicaron que el CYP3A y SULT2A1 están principalmente involucradas en el metabolismo de 
palbociclib. Eliminación. La media geométrica aparente de la eliminación (CL/F) oral de palbociclib 
fue de 63 l/h y la media de la semivida de eliminación plasmática fue de 28,8 horas en pacientes 
con cáncer de mama avanzado. En 6 varones sanos a quienes se les administró una única dosis 
por vía oral de [14C]palbociclib, se recuperó una mediana del 92% de la dosis radiactiva total 
administrada en un plazo de 15 días; la principal vía de excreción fueron las heces (74% de la 
dosis), mientras que el 17% de la dosis se recuperó en la orina. La excreción de palbociclib 
inalterado en las heces y la orina fue del 2% y del 7% de la dosis administrada, respectivamente 
In vitro, palbociclib no es un inhibidor de CYP1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19 o 2D6, y no es un 
inductor de CYP1A2, 2B6, 2C8 o 3A4 a concentraciones clínicamente relevantes. Los estudios in 
vitro indican que palbociclib tiene bajo potencial para inhibir la actividad del transportador de 
aniones orgánicos (OAT)1, OAT3, el transportador de cationes orgánicos (OCT)2, el polipéptido 
transportador de aniones orgánicos (OATP)1B1, OATP1B3 y la bomba de exportación de sales 
biliares (BSEP) a concentraciones clínicamente relevantes. Poblaciones especiales. Edad, sexo y 
peso corporal. Según un análisis de farmacocinética poblacional que incluyó a 183 pacientes con 
cáncer (50 varones y 133 mujeres, con edades entre los 22 y 89 años, y con un peso corporal 
entre los 38 y 123 kg), el sexo no tuvo ningún efecto sobre la exposición a palbociclib, y la edad 
y el peso corporal tampoco tuvieron ningún efecto clínico importante sobre la exposición a 
palbociclib. Población pediátrica. La farmacocinética de palbociclib no se ha evaluado en pacientes 
< 18 años. Insuficiencia hepática. Los datos de un ensayo farmacocinético llevado a cabo en sujetos 
con diversos grados de función hepática indican que la exposición a palbociclib libre (AUCinf libre) 
disminuyó en un 17% en los sujetos con insuficiencia hepática leve (clase A de Child-Pugh) y 
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aumentó en un 34% y un 77% en los sujetos con insuficiencia hepática moderada (clase B de 
Child-Pugh) y grave (clase C de Child-Pugh), respectivamente, en comparación con sujetos con 
función hepática normal. La exposición máxima a palbociclib libre (Cmax libre) aumentó un 7%, 
38% y 72% para la insuficiencia hepática leve, moderada y grave, respectivamente, en 
comparación con sujetos con función hepática normal. Además, según un análisis de 
farmacocinética poblacional que incluyó a 183 pacientes con cáncer avanzado, en el que 40 
pacientes presentaban insuficiencia hepática leve según la clasificación del Instituto Nacional del 
Cáncer (INC) de los EEUU (bilirrubina total ≤ límite superior de la normalidad (ULN) y aspartato 
aminotransferasa (AST) > ULN, o bilirrubina total > 1,0 a 1,5 × ULN y cualquier valor de AST), la 
insuficiencia hepática leve no tuvo ningún efecto sobre la farmacocinética de palbociclib. 
Insuficiencia renal. Los datos de un ensayo farmacocinético llevado a cabo en sujetos con diversos 
grados de función renal indican que la exposición a palbociclib total (AUCinf) aumentó un 39%, 
42% y 31% con insuficiencia renal leve (60 ml/min ≤ CrCl < 90 ml/min), moderada (30 ml/min ≤ 
CrCl < 60 ml/min) y grave (CrCl < 30 ml/min), respectivamente, en comparación con sujetos con 
función renal normal (CrCl ≥ 90 ml/min). La exposición máxima a palbociclib (Cmax) aumentó en 
un 17%, 12% y 15% para la insuficiencia renal leve, moderada y grave, respectivamente, en 
comparación con sujetos con función renal normal. Además, según un análisis de farmacocinética 
poblacional que incluyó a 183 pacientes con cáncer avanzado, en el que 73 pacientes 
presentaban insuficiencia renal leve y 29 pacientes presentaban insuficiencia renal moderada, la 
insuficiencia renal leve y moderada no tuvieron ningún efecto sobre la farmacocinética de 
palbociclib. La farmacocinética de palbociclib no se ha estudiado en pacientes que requieran 
hemodiálisis. Etnia. En un estudio farmacocinético llevado a cabo en voluntarios sanos, los 
valores de AUCinf y Cmax de palbociclib fueron un 30% y 35% más elevados, respectivamente, en 
los sujetos japoneses que en los sujetos no asiáticos tras una única dosis oral. Sin embargo, este 
hallazgo no se repitió de manera sistemática en los estudios posteriores llevados a cabo en 
pacientes japonesas o asiáticas con cáncer de mama tras múltiples dosis. Según un análisis de 
los datos farmacocinéticos, de seguridad y eficacia acumulados de todas las poblaciones 
asiáticas y no asiáticas, no se considera necesario un ajuste de dosis en base a la raza asiática. 
5.3 Datos preclínicos sobre seguridad. En estudios en ratas y perros de hasta 39 semanas de 
duración, los hallazgos principales sobre órganos diana de relevancia potencial para humanos, 
incluyeron efectos hematolinfopoyéticos y sobre los órganos reproductores masculinos. En 
estudios ≥15 semanas de duración en ratas los efectos sobre el metabolismo de la glucosa se 
relacionaron con los hallazgos en el páncreas y los efectos secundarios en los ojos, dientes, riñón 
y tejido adiposo, y se observaron cambios óseos solo en ratas después de 27 semanas de 
administración. Estas toxicidades sistémicas se observaron generalmente con exposiciones 
clínicamente relevantes basadas en el AUC. Además, se identificaron efectos cardiovasculares 
(prolongación del QTc, disminución del ritmo cardíaco, y aumento del intervalo RR y la tensión 
arterial sistólica) en perros monitorizados por telemetría a ≥4 veces la exposición clínica en 
humanos basada en la Cmax. No fue posible establecer la reversibilidad de los efectos sobre la 
homeostasis de la glucosa, páncreas, ojo, riñón y hueso tras 12 semanas sin tratamiento, aunque 
se observó la reversión entre parcial y completa de los efectos hematolinfopoyéticos y sobre el 
aparato reproductor masculino, los dientes y el tejido adiposo. Carcinogenicidad. La 
carcinogenicidad de palbociclib se evaluó en un estudio de 6 meses en ratones transgénicos y en 
un estudio de 2 años en ratas. Palbociclib mostró un resultado negativo para la carcinogenicidad 
en ratones transgénicos a dosis de hasta 60 mg/kg/día (nivel sin efecto observado [NSEO] de 
aproximadamente 11 veces la exposición clínica en humanos según el AUC). El hallazgo 
neoplásico relacionado con palbociclib en ratas incluyó una mayor incidencia de tumores de 
microgliocitos en el sistema nervioso central de los machos a 30 mg/kg/día; no hubo hallazgos 
neoplásicos en ratas hembras a ninguna dosis hasta 200 mg/kg/día. El NSEO para los efectos de 
carcinogenicidad relacionados con palbociclib fue de 10 mg/kg/día (aproximadamente 2 veces la 
exposición clínica en humanos según el AUC) y 200 mg/kg/día (aproximadamente 4 veces la 
exposición clínica en humanos según el AUC) en hombres y mujeres, respectivamente. Se 
desconoce la relevancia del efecto neoplásico observado en ratas macho para los humanos. 
Genotoxicidad. En un ensayo de mutación bacteriana inversa (Ames), palbociclib no fue 
mutagénico, y no indujo aberraciones cromosómicas estructurales en el ensayo de aberración 
cromosómica in vitro con linfocitos humanos. Palbociclib indujo micronúcleos a través de un 
mecanismo aneugénico en células de ovario de hámster chino in vitro y en la médula ósea de 
ratas macho a dosis ≥100 mg/kg/día. La exposición de los animales en el nivel sin efecto 
observado para la aneugenicidad, fue de aproximadamente 7 veces la exposición clínica en 
humanos basada en el AUC. Alteración de la fertilidad. Palbociclib no afectó al apareamiento o la 
fertilidad en ratas hembra a ninguna de las dosis analizadas de hasta 300 mg/kg/día 
(aproximadamente 3 veces la exposición clínica en humanos basada en el AUC), y no se 
observaron efectos adversos en los tejidos reproductores femeninos en estudios toxicológicos de 
dosis repetidas de hasta 300 mg/kg/día en ratas y 3 mg/kg/día en perros (aproximadamente 5 y 
3 veces la exposición clínica en humanos basada en el AUC, respectivamente). Se considera que 
palbociclib puede afectar a la función reproductora y la fertilidad en varones humanos de acuerdo 
con los hallazgos no clínicos en ratas y perros. Los hallazgos relacionados con palbociclib en los 
testículos, el epidídimo, la próstata y la vesícula seminal incluían una disminución del peso de los 
órganos, atrofia o degeneración, hipospermia, restos celulares intratubulares, menor motilidad y 
densidad espermática, y disminución en la secreción. Estos hallazgos se observaron en ratas y/o 
perros con exposiciones ≥ 9 veces o subterapéuticas en comparación con la exposición clínica 
en humanos basada en el AUC, respectivamente. Se observó reversibilidad parcial de los efectos 
sobre los órganos reproductores masculinos en ratas y perros después de un período sin 
tratamiento de 4 y 12 semanas, respectivamente. A pesar de estos hallazgos en los órganos 
reproductores masculinos, no hubo efectos sobre el apareamiento ni la fertilidad en ratas macho 
a los niveles de exposición proyectados de 13 veces la exposición humana clínica basada en el 
AUC.Toxicidad para el desarrollo. Palbociclib es un inhibidor reversible de las quinasas 
dependientes de ciclina 4 y 6, que participan en la regulación del ciclo celular. Por lo tanto, puede 
existir riesgo de daños en el feto si se usa durante el embarazo. Palbociclib fue fetotóxico en 
animales gestantes. En ratas se observó un aumento de la incidencia de variación esquelética 
(aumento de la incidencia de una costilla presente en la séptima vértebra cervical) a ≥100 mg/kg/
día. En ratas se observó la reducción del peso fetal a una dosis tóxica para la madre de 300 mg/
kg/día (3 veces la exposición clínica en humanos basada en el AUC), y en conejos se observó un 
aumento de la incidencia de variaciones esqueléticas, incluidas pequeñas falanges en la 
extremidad anterior, a una dosis tóxica para la madre de 20 mg/kg/día (4 veces la exposición 
clínica en humanos basada en el AUC). La exposición real del feto y la transferencia a través de 
la placenta no se han examinado. 6. DATOS FARMACÉUTICOS. 6.1 Lista de excipientes. 
Contenido de la cápsula. Celulosa microcristalina; Lactosa monohidrato; Almidón glicolato de 
sodio tipo A; Sílice coloidal anhidra; Estearato de magnesio. Cubierta de la cápsula. Gelatina; 
Óxido de hierro rojo (E172); Óxido de hierro amarillo (E172); Dióxido de titanio (E171). Tinta de 
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n Estados Unidos se ha apro-
bado una nueva regulación 
que dictamina que todos los 
pacientes tendrán derecho, 

desde el 2 de noviembre de 2020, 
al acceso a sus registros médicos 
electrónicos. Las notas abiertas en 
pacientes oncológicos constituyen un 
tema candente en ese país, ya que 
entraña ventajas, pero también dile-
mas éticos evidentes. Catalizado por 
la crisis del COVID-19, y el auge de la 
telemedicina, el tema reverberará en 
España en los próximos meses. Para 
adentrarnos en esta cuestión, es pre-
ciso recordar que la nueva  regulación 
americana representa la culminación 
de aspiraciones y propuestas reali-
zadas hace cuatro décadas2, y es la 
cristalización de los modelos de de-

cisiones compartidas que propugnan 
una mayor autonomía del paciente en 
la toma de decisiones3. En la actuali-
dad, los partidarios de esta estrate-
gia se han aglutinado en un vigoroso 
movimiento llamado OpenNotes, del 
que ya se benefician más de 40 millo-
nes de pacientes en todo el mundo4.

El derecho del paciente a la obtención 
de información clínica fiable está am-
parado por la legislación española. 
Así, la Ley 41/2002, de 14 de noviem-
bre, sobre la autonomía del paciente 
y de derechos y obligaciones en ma-
teria de información y documentación 
clínica, dictamina que todo paciente 
tiene derecho a recibir un informe de 
alta con contenidos mínimos, una vez 
finalizado el proceso asistencial. Sin 

embargo, la nueva regulación ameri-
cana va mucho más allá, y garantiza 
el acceso electrónico en tiempo real 
no sólo a resúmenes, sino a todas 
las notas longitudinales generadas 
en cada visita, como parte del trabajo 
asistencial.

Los partidarios de esta política justifi-
can su implantación en base a los be-
neficios que aporta en comparación 
con los riesgos. Los primeros datos a 
favor de las notas abiertas proceden 
de tres hospitales americanos que en 
2010 comunicaron el beneficio clíni-
co y el escaso riesgo de esta modali-
dad5. Las posibilidades tecnológicas 
han permitido que las políticas de 
acceso libre a los registros electróni-
cos de salud se hayan implantado de 

Notas abiertas para pacientes 
oncológicos: ¿una opción factible 
en España?

E

Comentario realizado por el Dr. Alberto Carmona Bayonas, del Hospital 
General Universitario Morales Meseguer de Murcia, y la Dra. Paula Jiménez 
Fonseca, del Hospital Universitario Central de Asturias, ambos miembros de la 
Sección de Bioética de SEOM.  

A raíz de una nueva regulación federal que afectará de forma decisiva a 
la relación médico-paciente en Estados Unidos, la revista The Lancet ha 
publicado un breve resumen sobre el potencial impacto de la política de 
historia clínica abierta y disponible para pacientes oncológicos 1. A pesar 
de los temores suscitados inicialmente y de los interrogantes que aún 
persisten, es probable que el modelo se establezca en muchos países, 
catalizado por la pandemia de COVID-19 y la mayor conciencia sobre 
la autonomía del paciente. Nos preguntamos qué efecto podría tener la 
implantación de esta política en nuestro país.

SECC IONES  SEOM
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forma estándar en varios países nór-
dicos, y de forma paulatina en otros 
lugares6. 

En el campo de la Oncología se ha ex-
presado una mayor preocupación por 
el daño psicológico que puede acarrear 
la información sin procesar generada 
en cada consulta oncológica7. Algunos 
datos preliminares parecen disipar una 
parte de estos temores8; los pacientes 
oncológicos parecen beneficiarse igual 
que el resto, incluyendo una mejor 
comprensión de la enfermedad, y las 
consecuencias de los tratamientos. 
Sin embargo, es preciso recordar que 
esta evidencia es aún débil, pues pro-
viene de encuestas con posible sesgo 
de respuesta (p.e., los pacientes más 

vulnerables tienden a responder con 
menos frecuencia), no son contextual-
mente ricas, o proceden de escenarios 
clínicos demasiado restringidos. Así, 
una parte de la información disponible 
sobre la aplicación de notas abiertas a 
pacientes oncológicos ha sido genera-
da en consultas de oncología radiote-
rápica9, sin una información detallada 
sobre las características basales de 
los pacientes encuestados (estadio, 
objetivo de la terapia, pronóstico, etc.). 
Además, en contraste con una mayo-
ría que declaró que la lectura de sus 
notas le había resultado provechosa, 
una minoría lo encontró estresante, 
e incluso lamentó haber accedido a 
información clínica por esta vía. Por 
tanto, a pesar de que estos artículos 

recogen información cualitativa muy 
clara procedente de enfermos que se 
beneficiaron (p.e., tipo ‘si puedo vivir 
con este cáncer, puedo conllevar la in-
formación sobre el mismo’), se requie-
ren más estudios para aclarar si esto 
es generalizable a todos los pacientes 
oncológicos, con diferentes patologías, 
pronóstico, contextos socioculturales y 
distintas características individuales. 
En particular, es preciso aclarar: (1) 
si las encuestas son extrapolables al 
paciente metastásico sin opciones de 
tratamiento local con radioterapia, (2) 
si la implantación en el ámbito medite-
rráneo es factible, con actitudes gene-
ralmente más paternalistas que en los 
países nórdicos o anglosajones, o (3) 
el impacto individual que esto puede 

Las posibilidades tecnólogicas han permitido que las políticas de acceso libre a los registros electrónicos de salud se hayan implantado de forma 
estándar en varios países nórdicos, y de forma paulativa en otros lugares.
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acarrear en función de las característi-
cas culturales, psicológicas o clínicas 
de cada enfermo. Como toda medida, 
las notas abiertas tienen puntos a fa-
vor e inconvenientes. Puede alegarse 
que las notas abiertas van a facilitar 
la transparencia, permitirán al enfermo 
no perder información, asimilarla y re-
visarla con tiempo en un entorno favo-
rable como es el domicilio, y obligarán 
al clínico a un mayor rigor en la redac-
ción. Sin embargo, los riesgos también 
son obvios: pérdida de la interacción 
humana y del acompañamiento del 
profesional sanitario al enfrentarse a 
malas noticias, ausencia de comunica-
ción no verbal, falta de información no 
técnica (que es la que muchos enfer-
mos más valoran), sufrimiento psicoló-
gico por no modulación de la informa-
ción (verdad tolerable), dificultad para 
entender tecnicismos o trascendencia 
de algunos datos, etc. Entre los dile-
mas éticos, cabe destacar que el pa-
ciente es el titular de sus datos, pero 
el médico es el autor. La Ley 3/2005, 
de 8 de julio, de información sanitaria 
y autonomía del paciente no obliga a 
compartir las impresiones subjetivas 
del clínico. Así, el acceso electrónico a 
las notas entraña el riesgo de que haya 
elementos en la redacción que cada 

clínico elabora para recordar mejor los 
matices del paciente y de la entrevista, 
que no está claro que pertenezcan al 
paciente. El hecho de que el paciente 
lea tus anotaciones de la consulta con-
lleva el riesgo potencial de conferir un 
exceso de protagonismo a esa historia 
como medio de información, en detri-
mento de la utilidad que aporta para 
la toma de decisiones la entrevista on-
cólogo-paciente. Otro aspecto básico a 
tener en cuenta será cómo resolver los 
interrogantes que le surjan al pacien-
te al leer su historia clínica para que 
la nota llegue a ser comprensible y la 
trascendencia de su contenido medible 
en términos de pronóstico. Así mismo, 
si antes lo importante era el contenido 
(datos), ahora cobrará protagonismo el 
continente (redacción), y esto no será 
un asunto menor para algunos clínicos 
que tendrán que cambiar el estilo y es-
forzarse más en el estilo de las notas. 
Habrá que decidir donde tendrán cabi-
da los comentarios subjetivos y las si-
glas. Si bien el 58% de los oncólogos 
del Hospital Universitario de Uppsala 
reconocieron que las notas abiertas 
implicaban más esfuerzo, la mayoría 
las encontraron útiles para los pacien-
tes7. Sin embargo, no está claro que 
fuera del ámbito cultural sueco, las de-

cisiones complejas no lo vayan a ser 
aún más si el enfermo es interpelado 
de forma indirecta en fases críticas a 
través de notas no procesadas.

En resumen, consideramos que el 
movimiento OpenNotes terminará lle-
gando a España, y a pacientes onco-
lógicos. A nuestro modo de ver, antes 
de generalizar una acción con tantas 
connotaciones éticas y repercusión 
psicológica, convendrían disponer de 
información contextualmente más 
rica sobre su impacto en esta pobla-
ción. Creemos que el dilema bioético 
del que estamos hablando va más 
allá del derecho a disponer de la in-
formación sobre la propia salud (prin-
cipio de autonomía), ya que ello pue-
de impactar de forma importante en 
el afrontamiento del cáncer, por una 
información excesivamente técnica, 
no adaptada al nivel cultural del en-
fermo, o al estado emocional de ese 
momento pudiendo entrar en conflic-
to con el principio de no maleficencia. 
El enfermo es titular de ese derecho, 
pero si no es capaz de entender la 
nota, es posible que termine hacién-
dose daño, y que la escasa evidencia 
acumulada en la actualidad no haya 
sido capaz de captarlo.
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La revista Clinical & Translational On-
cology (CTO) ha publicado el paper 
Rationale, design and methodology of 
TESEO study: a registry of thrombosis 
and neoplasia of SEOM (Spanish Socie-
ty of Medical Oncology). Este artículo 
aborda la justificación, el diseño y la 
metodología de TESEO, el registro so-
bre trombosis y cáncer de SEOM. Este 
artículo está publicado en open access 
para facilitar su acceso y difusión.

El registro TESEO proporcionará evi-
dencia clínica del mundo real para la 
prevención, el tratamiento y las com-
plicaciones de la trombosis asociada 
al cáncer (TAC) en diferentes escena-
rios que están infrarrepresentados en 
los ensayos clínicos aleatorizados. A 
los 18 meses de su puesta en marcha 
y con 35 centros e investigadores, el 
registro cuenta con 1.128 pacientes.

TESEO es un estudio multicéntrico 
prospectivo, no intervencionista en 
curso en pacientes con cáncer con-
secutivos con un diagnóstico recien-
te de evento tromboembólico (ETE). 
Los criterios de elegibilidad incluyen 
ser mayor de 18 años con un diag-
nóstico de cáncer confirmado histo-
lógicamente y una ETE sintomática o 
incidental confirmada con una técni-
ca de imagen en el mes anterior o en 
cualquier momento después del diag-
nóstico de cáncer y la firma del con-
sentimiento informado. 

El estudio consta de dos tipos de re-
gistros prospectivos integrados pero 
independientes. El sub-registro TAC 
regular incluye información sobre las 
características del cáncer del pacien-
te, el tratamiento anticoagulante pro-
porcionado y los datos de los resul-

tados. El subregistro de TAC especial 
incluye variables relacionadas con 
situaciones especiales de TAC que 
comprenden pacientes con insufi-
ciencia renal grave, trombocitopenia, 
alto riesgo de sangrado relacionado 
con el cáncer o con coexistencia de 
sangrado y pacientes que reciben 
nuevos tratamientos como terapia 
dirigida, agentes antiangiogénicos e 
inmunoterapia. El registro considera 
el estado del cáncer y el tiempo para 
evaluar cómo cambia el pronóstico 
en función de cuándo ocurre el trom-
bo. Algunos resultados como la re-
trombosis, el sangrado mayor, la pro-
gresión del tumor y la supervivencia 
se valorarán en varios intervalos de 
tiempo, incluidos 1, 3, 6 y 12 meses 
después incluso del primer año; y lue-
go cada seis meses hasta la muerte 
del paciente. 

CTO publica un artículo sobre el diseño 
y metodología de TESEO, el registro de 
SEOM sobre trombosis y cáncer

El registro proporcionará evidencia clínica del mundo real para la prevención, el tratamiento y las complicaciones de 
la trombosis asociada al cáncer en diferentes escenarios infrarrepresentados en los ensayos clínicos aleatorizados

}

Estructura del registro TESEO.
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Ω Diagnóstico ≤3 meses antes de la aleatorización.
¥Análisis post-hoc de estratificación de los datos del análisis final del estudio COU-AA-302. La mediana de OS fue 53,6 meses vs. 41,8 meses  
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1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. ZYTIGA 500 mg comprimidos recubiertos con película. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y 
CUANTITATIVA. Cada comprimido recubierto con película contiene 500 mg de acetato de abiraterona. Excipientes con efecto conocido. Cada 
comprimido recubierto con película contiene 253,2 mg de lactosa y 13,5 mg de sodio. Para consultar la lista completa de excipientes, ver 
sección 6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA. Comprimido recubierto con película. Comprimidos recubiertos con película, morados, de forma 
ovalada, (20 mm de longitud por 10 mm de ancho), grabados con “AA” en una cara y “500” en la otra cara. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1. 
Indicaciones terapéuticas. ZYTIGA está indicado con prednisona o prednisolona para: · el tratamiento en hombres adultos del cáncer de 
próstata hormonosensible metastásico de nuevo diagnóstico de alto riesgo (CPHSm) en combinación con tratamiento de deprivación de 
andrógenos (TDA) (ver sección 5.1). · el tratamiento del cáncer de próstata metastásico resistente a la castración (CPRCm) en hombres adultos 
que sean asintomáticos o levemente sintomáticos tras el fracaso del tratamiento de deprivación de andrógenos en los cuales la quimioterapia 
no está aún clínicamente indicada (ver sección 5.1). · el tratamiento del CPRCm en hombres adultos cuya enfermedad ha progresado durante 
o tras un régimen de quimioterapia basado en docetaxel. 4.2. Posología y forma de administración. Este medicamento debe ser prescrito 
por un profesional sanitario adecuado. Posología. La dosis recomendada es de 1.000 mg (dos comprimidos de 500 mg) en una sola dosis diaria 
que no se debe tomar con alimentos (ver “Forma de administración” más adelante). La toma de los comprimidos con alimentos aumenta la 
exposición sistémica a abiraterona (ver secciones 4.5 y 5.2). Posología de prednisona o prednisolona. En el CPHSm, ZYTIGA se utiliza con 5 
mg de prednisona o prednisolona al día. En el CPRCm, ZYTIGA se utiliza con 10 mg de prednisona o prednisolona al día. Se debe mantener la 
castración médica con un análogo de la hormona liberadora de hormona luteinizante (LHRH) durante el tratamiento en los pacientes no 
sometidos a castración quirúrgica. Monitorización recomendada. Se debe medir las concentraciones séricas de transaminasas antes de iniciar 
el tratamiento, cada dos semanas durante los tres primeros meses de tratamiento y posteriormente una vez al mes. Una vez al mes se debe 
monitorizar la presión arterial, el potasio sérico y la retención de líquidos. Sin embargo, se debe monitorizar a los pacientes con un riesgo 
significativo de insuficiencia cardiaca congestiva cada 2 semanas durante los primeros tres meses de tratamiento y posteriormente una vez al 
mes (ver sección 4.4). En los pacientes con hipopotasemia preexistente o en aquellos que desarrollan hipopotasemia durante el tratamiento 
con ZYTIGA, se debe considerar mantener el nivel de potasio del paciente ≥ 4,0 mM. En cuanto a los pacientes que presenten toxicidades de 
Grado ≥ 3, incluyendo hipertensión, hipopotasemia, edema y otras toxicidades no relacionadas con los mineralocorticoides, se debe suspender 
el tratamiento y establecer un control médico apropiado. El tratamiento con ZYTIGA no se debe reanudar hasta que los síntomas de la toxicidad 
se hayan resuelto a Grado 1 o a la situación basal. Si se olvida una dosis diaria de ZYTIGA, prednisona o prednisolona, se debe reanudar el 
tratamiento al día siguiente con las dosis diarias habituales. Hepatotoxicidad. En pacientes que desarrollan hepatotoxicidad durante el 
tratamiento (elevación de la alanina aminotransferasa [ALT] o elevación de la aspartato aminotransferasa [AST] más de 5 veces por encima 
del límite superior de la normalidad [LSN]), se debe suspender el tratamiento inmediatamente (ver sección 4.4). Una vez que las pruebas de 
la función hepática vuelvan a los valores basales del paciente, el tratamiento podrá reanudarse con una dosis reducida de 500 mg (un 
comprimido) una vez al día. En los pacientes que reanuden el tratamiento, se debe monitorizar las transaminasas séricas como mínimo una 
vez cada dos semanas durante tres meses y, posteriormente, una vez al mes. Si la hepatotoxicidad reaparece con la dosis reducida de 500 mg 
al día, se debe interrumpir el tratamiento. Si los pacientes desarrollan hepatotoxicidad grave (ALT o AST 20 veces por encima del LSN) en 
cualquier momento durante el tratamiento, se debe suspender el mismo y no se debe reanudar en estos pacientes. Insuficiencia hepática. No 
es necesario ajustar la dosis en los pacientes con insuficiencia hepática leve preexistente, Clase A de Child-Pugh. La insuficiencia hepática 
moderada (Clase B de Child-Pugh), ha mostrado que aumenta la exposición sistémica a abiraterona aproximadamente cuatro veces después 
de una dosis única oral de 1.000 mg de acetato de abiraterona (ver sección 5.2). No hay datos clínicos de seguridad ni eficacia de dosis 
múltiples de acetato de abiraterona administrados a pacientes con insuficiencia hepática moderada o grave (Child-Pugh Clase B o C). No se 
pueden predecir ajustes de dosis. Se debe evaluar con precaución el uso de ZYTIGA en pacientes con insuficiencia hepática moderada, en los 
cuales el beneficio debe superar claramente el posible riesgo (ver secciones 4.2 y 5.2). ZYTIGA no se debe utilizar en pacientes con insuficiencia 
hepática grave (ver sección 4.3, 4.4 y 5.2). Insuficiencia renal. No es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal (ver sección 
5.2). Sin embargo, no existe experiencia clínica en pacientes con cáncer de próstata e insuficiencia renal grave, por lo que se recomienda 
precaución en estos pacientes (ver sección 4.4). Población pediátrica. El uso de ZYTIGA en la población pediátrica no es relevante. Forma de 
administración. ZYTIGA se administra por vía oral. Los comprimidos se deben tomar por lo menos una hora antes o al menos dos horas después 
de tomar cualquier alimento. Los comprimidos se deben tragar enteros con agua. 4.3. Contraindicaciones. - Hipersensibilidad al principio 
activo o a alguno de los excipientes incluidos en la sección 6.1. - Mujeres embarazadas o que puedan estarlo (ver sección 4.6). - Insuficiencia 
hepática grave [Clase C de Child-Pugh (ver secciones 4.2, 4.4 y 5.2)]. - ZYTIGA con prednisona o prednisolona está contraindicado en 
combinación con Ra-223. 4.4. Advertencias y precauciones especiales de empleo. Hipertensión, hipopotasemia, retención de líquidos e 
insuficiencia cardíaca por exceso de mineralocorticoides. ZYTIGA puede causar hipertensión, hipopotasemia y retención de líquidos (ver sección 
4.8) como consecuencia del aumento de las concentraciones de mineralocorticoides resultantes de la inhibición del CYP17 (ver sección 5.1). La 
administración simultánea de un corticosteroide suprime el efecto de la hormona adrenocorticotrópica (ACTH), reduciendo con ello la incidencia 
y la gravedad de estas reacciones adversas. Este medicamento se debe administrar con precaución a pacientes con enfermedades subyacentes 
que puedan verse agravadas por elevaciones de la presión arterial, hipopotasemia (p. ej., pacientes tratados con glucósidos cardiacos) o 
retención de líquidos (p. ej., pacientes con insuficiencia cardíaca, angina de pecho grave o inestable, infarto de miocardio reciente o arritmia 
ventricular y pacientes con insuficiencia renal grave). ZYTIGA se debe utilizar con precaución en pacientes con antecedentes de enfermedad 
cardiovascular. Los ensayos Fase III realizados con ZYTIGA excluyeron a pacientes con hipertensión no controlada, cardiopatía clínicamente 
significativa evidenciada por infarto de miocardio, o episodios trombóticos arteriales en los últimos 6 meses, angina grave o inestable, 
insuficiencia cardiaca de Clase III o IV de la New York Heart Association (NYHA) (estudio 301) o insuficiencia cardiaca de Clase II a IV (estudios 
3011 y 302) o fracción de eyección cardiaca <50%. En los estudios 3011 y 302, se excluyó a los pacientes con fibrilación auricular u otras 
arritmias cardíacas con necesidad de tratamiento médico. No se ha establecido la seguridad en pacientes con fracción de eyección ventricular 
izquierda (FEVI) <50% o insuficiencia cardíaca de Clase III o IV de la NYHA (en el estudio 301) o insuficiencia cardiaca de Clase II a IV de la 
NYHA (en los estudios 3011 y 302) (ver secciones 4.8 y 5.1). Antes de tratar a pacientes con un riesgo significativo de insuficiencia cardíaca 
congestiva (p.ej., historial de insuficiencia cardiaca, hipertensión no controlada, o episodios cardiacos tales como cardiopatía isquémica), se 
debe considerar la obtención de una evaluación de la función cardiaca (p.ej., electrocardiograma). Antes del tratamiento con ZYTIGA, se debe 
tratar la insuficiencia cardiaca y optimizar la función cardiaca. Se debe corregir y controlar la hipertensión, la hipopotasemia y la retención de 
líquidos. Durante el tratamiento, se debe monitorizar la presión arterial, la potasemia, la retención de líquidos (aumento de peso, edema 
periférico) y otros signos y síntomas de insuficiencia cardiaca congestiva cada dos semanas durante 3 meses, posteriormente una vez al mes y 
se deben corregir las anomalías. Se ha observado prolongación del intervalo QT en pacientes que experimentan hipopotasemia asociada al 
tratamiento con ZYTIGA. Se debe evaluar la función cardiaca como está clínicamente indicado, establecer su manejo adecuado y considerar 
suspender este tratamiento si hay un descenso clínicamente significativo en la función cardiaca (ver sección 4.2). Hepatotoxicidad e 
insuficiencia hepática. En ensayos clínicos controlados se observaron importantes elevaciones de las enzimas hepáticas que obligaron a 
suspender el tratamiento o a modificar la dosis (ver sección 4.8). Se debe medir las concentraciones de transaminasas séricas antes de iniciar 
el tratamiento, cada dos semanas durante los tres primeros meses de tratamiento y posteriormente una vez al mes. Si aparecen síntomas o 
signos clínicos indicativos de hepatotoxicidad, se debe medir inmediatamente las transaminasas séricas. Si en cualquier momento la ALT o la 
AST aumentan más de 5 veces por encima del LSN, se debe interrumpir inmediatamente el tratamiento y monitorizar muy estrechamente la 
función hepática. Una vez que las pruebas de la función hepática vuelvan al valor basal del paciente, se podrá reanudar el tratamiento a dosis 
reducidas (ver sección 4.2). Si los pacientes desarrollan hepatotoxicidad grave (ALT o AST 20 veces por encima del LSN) en cualquier momento 
durante el tratamiento, se debe suspender el mismo y no se debe reanudar en estos pacientes. Los pacientes con hepatitis vírica activa o 
sintomática fueron excluidos de los ensayos clínicos; en consecuencia, no existen datos que respalden el uso de ZYTIGA en esta población. No 
hay datos sobre la seguridad ni eficacia clínica de dosis múltiples de acetato de abiraterona cuando se administra a pacientes con insuficiencia 
hepática moderada o grave (Clase B o C de Child-Pugh). Se debe evaluar con precaución el uso de ZYTIGA en pacientes con insuficiencia 
hepática moderada, en los cuales el beneficio debe superar claramente el posible riesgo (ver secciones 4.2 y 5.2). ZYTIGA no se debe utilizar 
en pacientes con insuficiencia hepática grave (ver secciones 4.2, 4.3 y 5.2). Durante la comercialización se han notificado casos raros de 
insuficiencia hepática aguda y hepatitis fulminante, algunos con desenlace mortal (ver sección 4.8). Retirada de corticosteroides y respuesta a 
situaciones de estrés. Se recomienda precaución y monitorizar la insuficiencia adrenocortical si los pacientes dejan de tomar prednisona o 
prednisolona. Si se mantiene el tratamiento con ZYTIGA después de retirar los corticosteroides, se debe controlar en los pacientes la aparición 
de síntomas por exceso de mineralocorticoides (ver más arriba). En pacientes tratados con prednisona o prednisolona que se vean sometidos a 
más estrés de lo habitual, puede estar indicado un aumento de la dosis de corticosteroides antes, durante y después de la situación estresante. 
Densidad ósea. En los hombres con cáncer de próstata metastásico avanzado la densidad ósea puede estar reducida. El uso de ZYTIGA en 
combinación con un glucocorticoide puede aumentar este efecto. Uso previo de ketoconazol. En pacientes previamente tratados con ketoconazol 
para cáncer de próstata se pueden esperar menores tasas de respuesta. Hiperglucemia. El uso de glucocorticoides puede aumentar la 
hiperglucemia, por lo que se debe medir con frecuencia la glucemia en pacientes diabéticos. Hipoglucemia. Se han notificado casos de 
hipoglucemia cuando se administró ZYTIGA más prednisona/prednisolona en pacientes con diabetes preexistente tratados con pioglitazona o 
repaglinida (ver sección 4.5); por lo tanto, se debe monitorizar la glucemia en pacientes diabéticos. Uso con quimioterapia. No se ha 
establecido la seguridad ni la eficacia del uso concomitante de ZYTIGA con quimioterapia citotóxica (ver sección 5.1). Intolerancia a los 
excipientes. Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp o 
malabsorción de glucosa-galactosa no deben tomar este medicamento. Este medicamento también contiene más de 1,18 mmol (o 27 mg) de 
sodio por dosis de dos comprimidos, lo que deberá tenerse en cuenta en el tratamiento de pacientes con dietas pobres en sodio. Posibles riesgos. 
En hombres con cáncer de próstata metastásico puede aparecer anemia y disfunción sexual incluyendo a aquellos en tratamiento con ZYTIGA. 
Efectos sobre el músculo esquelético. Se han notificado casos de miopatía y rabdomiólisis en pacientes tratados con ZYTIGA. La mayoría de los 
casos se desarrollaron en los primeros 6 meses de tratamiento y se recuperaron tras la retirada del tratamiento con ZYTIGA. Se recomienda 
precaución en los pacientes tratados simultáneamente con medicamentos asociados con casos de miopatía/rabdomiólisis. Interacciones con 
otros medicamentos. Debido al riesgo de disminución de la exposición a abiraterona, durante el tratamiento se deben evitar los inductores 
potentes del CYP3A4 a menos que no exista alternativa terapéutica (ver sección 4.5). Combinación de abiraterona y prednisona/prednisolona 
con Ra-223. El tratamiento con abiraterona y prednisona/prednisolona en combinación con Ra-223 está contraindicado (ver sección 4.3) 
debido a un aumento del riesgo de fracturas y una tendencia a una mayor mortalidad entre los pacientes con cáncer de próstata asintomáticos 
o levemente sintomáticos tal y como se observó en ensayos clínicos. Se recomienda que el tratamiento posterior con Ra-223 no se inicie durante 
al menos 5 días después de la última administración de ZYTIGA en combinación con prednisona/prednisolona. 4.5. Interacción con otros 
medicamentos y otras formas de interacción. Efecto de los alimentos sobre acetato de abiraterona. La administración con alimentos 
aumenta significativamente la absorción del acetato de abiraterona. No se ha establecido la eficacia y la seguridad cuando se administra con 
alimentos, por lo tanto, este medicamento no se debe tomar con alimentos (ver secciones 4.2 y 5.2). Interacciones con otros medicamentos. 
Posibilidad de que otros medicamentos afecten a la exposición de abiraterona. En un estudio clínico de interacción farmacocinética en sujetos 
sanos pretratados con rifampicina, un inductor potente del CYP3A4, 600 mg una vez al día durante 6 días seguido de una única dosis de acetato 
de abiraterona de 1.000 mg, el AUC

∞ plasmática media de abiraterona se redujo un 55%. Se recomienda evitar los inductores potentes del 
CYP3A4 (p.ej., fenitoína, carbamazepina, rifampicina, rifabutina, rifapentina, fenobarbital, Hierba de San Juan [Hypericum perforatum]) 
durante el tratamiento a menos que no exista alternativa terapéutica. En un estudio clínico independiente de interacción farmacocinética en 
sujetos sanos, la co-administración con ketoconazol, un potente inhibidor del CYP3A4, no tuvo un efecto clínico significativo en la 
farmacocinética de abiraterona. Posibilidad de que afecte a la exposición de otros medicamentos. Abiraterona es un inhibidor de las enzimas 
hepáticas metabolizadoras CYP2D6 y CYP2C8. En un estudio realizado para evaluar los efectos del acetato de abiraterona (administrado 
conjuntamente con prednisona) en una sola dosis de dextrometorfano, un sustrato del CYP2D6, la exposición sistémica (AUC) de 
dextrometorfano aumentó en aproximadamente 2,9 veces. El AUC24 del dextrorfano, el metabolito activo de dextrometorfano, aumentó 

aproximadamente un 33%. Se recomienda precaución cuando se administre conjuntamente con medicamentos activados o metabolizados por 
el CYP2D6, en especial medicamentos con un índice terapéutico estrecho. Se debe considerar la reducción de la dosis de medicamentos con un 
índice terapéutico estrecho que sean metabolizados por el CYP2D6. Algunos ejemplos de medicamentos metabolizados por el CYP2D6 son 
metoprolol, propranolol, desipramina, venlafaxina, haloperidol, risperidona, propafenona, flecainida, codeína, oxicodona y tramadol (estos tres 
últimos medicamentos requieren el CYP2D6 para formar sus metabolitos analgésicos activos). En un estudio de interacción CYP2C8 fármaco-
fármaco en sujetos sanos, el AUC de pioglitazona aumentó un 46% y los AUCs de M-III y M-IV, los metabolitos activos de pioglitazona, 
disminuyeron un 10% cada uno cuando pioglitazona se administró conjuntamente con una dosis única de 1.000 mg de acetato de abiraterona. 
Se debe monitorizar a los pacientes, para detectar signos de toxicidad relacionados con un sustrato del CYP2C8 con un índice terapéutico 
estrecho, cuando se utilicen concomitantemente. Ejemplos de medicamentos metabolizados por el CYP2C8 incluyen pioglitazona y repaglinida 
(ver sección 4.4). In vitro, los metabolitos principales sulfato de abiraterona y N-óxido de sulfato de abiraterona demostraron que inhiben la 
absorción hepática del transportador OATP1B1 y como consecuencia ésto puede aumentar las concentraciones de medicamentos eliminados por 
el OATP1B1. No hay datos clínicos disponibles para confirmar la interacción basada en el transportador. Uso con medicamentos que prolongan 
el intervalo QT. Debido a que el tratamiento de deprivación de andrógenos puede prolongar el intervalo QT, se recomienda precaución cuando 
se administre ZYTIGA con medicamentos que prolongan el intervalo QT o medicamentos capaces de inducir torsades de pointes tales como 
antiarrítmicos de clase IA (p.ej. quinidina, disopiramida) o de clase III (p.ej. amiodarona, sotalol, dofetilida, ibutilida), metadona, 
moxifloxacino, antipsicóticos, etc. Uso con Espironolactona. Espironolactona se une al receptor androgénico y puede elevar los niveles del 
antígeno prostático específico (PSA). No está recomendado el uso con ZYTIGA (ver sección 5.1). 4.6. Fertilidad, embarazo y lactancia. 
Mujeres en edad fértil. No hay datos relativos al uso de ZYTIGA en mujeres embarazadas, por lo que no se debe utilizar este medicamento en 
mujeres en edad fértil. Anticoncepción en hombres y mujeres. Se desconoce si la abiraterona o sus metabolitos están presentes en el semen. Si 
el paciente mantiene relaciones sexuales con una mujer embarazada, debe utilizar un preservativo. Si el paciente mantiene relaciones sexuales 
con una mujer en edad fértil, debe utilizar preservativo conjuntamente con otro método anticonceptivo eficaz. Los estudios realizados en 
animales han mostrado toxicidad para la reproducción (ver sección 5.3). Embarazo. ZYTIGA no se debe utilizar en mujeres y está contraindicado 
en mujeres embarazadas o que puedan estarlo (ver sección 4.3 y 5.3). Lactancia. ZYTIGA no está indicado en mujeres. Fertilidad. La abiraterona 
afectó a la fertilidad de ratas macho y hembra, pero estos efectos fueron totalmente reversibles (ver sección 5.3). 4.7. Efectos sobre la 
capacidad para conducir y utilizar máquinas. La influencia de ZYTIGA sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas es nula o 
insignificante. 4.8. Reacciones adversas. Resumen del perfil de seguridad. En un análisis de las reacciones adversas en el conjunto de estudios 
Fase III de ZYTIGA, las reacciones adversas que se observaron en ≥ 10% de los pacientes fueron edema periférico, hipopotasemia, 
hipertensión, infección urinaria, y elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la aspartato aminotransferasa. Otras reacciones 
adversas importantes incluyen, trastornos cardiacos, hepatotoxicidad, fracturas y alveolitis alérgica. ZYTIGA puede causar hipertensión, 
hipopotasemia y retención de líquidos como consecuencia farmacodinámica de su mecanismo de acción. En los ensayos Fase III, las reacciones 
adversas esperadas a los mineralocorticoides se observaron con más frecuencia en los pacientes tratados con acetato de abiraterona que en los 
que recibieron placebo: hipopotasemia 18% frente al 8%; hipertensión 22% frente al 16% y retención de líquidos (edema periférico) 23% 
frente al 17%, respectivamente. En los pacientes tratados con acetato de abiraterona frente a los pacientes tratados con placebo: se observó 
hipopotasemia Grado 3 y 4 de CTCAE (versión 4.0) en el 6% frente al 1%, hipertensión arterial Grado 3 y 4 de CTCAE (versión 4.0) en el 7% 
frente al 5%, y retención de líquidos (edema periférico) Grados 3 y 4 en el 1% frente al 1% de los pacientes, respectivamente. Las reacciones 
a los mineralocorticoides generalmente se controlaron bien con tratamiento médico. El uso simultáneo de un corticosteroide reduce la incidencia 
y la intensidad de estas reacciones adversas (ver sección 4.4). Tabla de reacciones adversas. En los estudios de pacientes con cáncer de próstata 
avanzado metastásico que estaban tomando un análogo de la LHRH, o que se habían sometido a una orquiectomía, se administró ZYTIGA a 
una dosis de 1.000 mg diarios en combinación con prednisona o prednisolona a dosis bajas (5 ó 10 mg al día, dependiendo de la indicación). 
Las reacciones adversas observadas en ensayos clínicos y durante la experiencia postcomercialización se enumeran a continuación en orden de 
frecuencia. Las categorías de frecuencia se definen de la siguiente manera: muy frecuentes (≥1/10); frecuentes (≥1/100 a <1/10); poco 
frecuentes (≥1/1.000 a <1/100); raras (≥1/10.000 a <1/1.000); muy raras (<1/10.000) y no conocida (la frecuencia no puede 
estimarse a partir de los datos disponibles). Las reacciones adversas se enumeran en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo 
de frecuencia.
Tabla 1: Reacciones adversas identificadas en ensayos clínicos y postcomercialización
Sistema de clasificación de órganos Reacción adversa y frecuencia
Infecciones e infestaciones muy frecuentes: infección urinaria

frecuentes: sepsis
Trastornos endocrinos poco frecuentes: insuficiencia adrenal
Trastornos del metabolismo y de la nutrición muy frecuentes: hipopotasemia

frecuentes: hipertrigliceridemia
Trastornos cardiacos frecuentes: insuficiencia cardíaca*, angina de pecho, fibrilación auricular, taquicardia

poco frecuentes: otras arritmias
no conocida: infarto de miocardio, prolongación del intervalo QT (ver secciones 
4.4 y 4.5)

Trastornos vasculares muy frecuentes: hipertensión
Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos raras: alveolitis alérgicaa

Trastornos gastrointestinales muy frecuentes: diarrea
frecuentes: dispepsia

Trastornos hepatobiliares muy frecuentes: elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la 
aspartato aminotransferasab

raras: hepatitis fulminante, insuficiencia hepática aguda
Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo frecuentes: exantema
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo poco frecuentes: miopatía, rabdomiólisis
Trastornos renales y urinarios frecuentes: hematuria
Trastornos generales y alteraciones en el lugar de 
administración

muy frecuentes: edema periférico

Lesiones traumáticas, intoxicaciones y complicaciones 
de procedimientos terapéuticos 

frecuentes: fracturas**

* La insuficiencia cardíaca incluye insuficiencia cardíaca congestiva, disfunción ventricular izquierda y disminución de la fracción de eyección. ** 
Fracturas incluyen osteoporosis y todas las fracturas excepto las fracturas patológicas. a Notificaciones espontáneas procedentes de la experiencia 
postcomercialización. b Elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la aspartato aminotransferasa incluye elevación de la ALT, 
elevación de la AST y disfunción hepática.

En pacientes tratados con acetato de abiraterona se observaron las siguientes reacciones adversas Grado 3 de CTCAE (versión 4.0): 
hipopotasemia 5%; infecciones urinarias 2%; elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la aspartato aminotransferasa 4%; 
hipertensión 6%; fracturas 2%; edema periférico, insuficiencia cardíaca y fibrilación auricular, un 1% en cada caso. En <1% de los pacientes 
se observó hipertrigliceridemia Grado 3 de CTCAE (versión 4.0) y angina de pecho. En <1% de los pacientes se observó infección urinaria, 
elevación de la alanina aminotransferasa y/o elevación de la aspartato aminotransferasa, hipopotasemia, insuficiencia cardíaca, fibrilación 
auricular y fracturas Grado 4 de CTCAE (versión 4.0). Se observó una mayor incidencia de hipertensión e hipopotasemia en la población 
hormonosensible (estudio 3011). Se notificó hipertensión en 36,7% de los pacientes en la población hormonosensible (estudio 3011) en 
comparación con 11,8% y 20,2% en los estudios 301 y 302, respectivamente. Se observó hipopotasemia en 20,4% de los pacientes en la 
población hormonosensible (estudio 3011) en comparación con 19,2% y 14,9% en el 301 y 302, respectivamente. La incidencia y la 
gravedad de los efectos adversos fue mayor en el subgrupo de pacientes con un estado funcional basal ECOG de 2 y también en los pacientes 
de edad avanzada (≥ 75 años). Descripción de algunas reacciones adversas. Reacciones cardiovasculares. En los tres ensayos fase III se 
excluyó a los pacientes con hipertensión no controlada, cardiopatía clínicamente significativa manifestada por infarto de miocardio o episodios 
trombóticos arteriales en los últimos 6 meses, angina grave o inestable, o insuficiencia cardiaca de Clase III o IV de la NYHA (estudio 301) o 
insuficiencia cardiaca de Clase II a IV (estudios 3011 y 302) o fracción de eyección cardíaca <50%. Todos los pacientes incluidos en el estudio 
(tanto los que recibieron principio activo como placebo) recibieron simultáneamente tratamiento de deprivación de andrógenos, 
predominantemente con el uso de análogos de la LHRH, que se ha asociado a diabetes, infarto de miocardio, accidente cerebrovascular y 
muerte cardiaca súbita. La incidencia de reacciones adversas cardiovasculares en los estudios de fase III en los pacientes tratados con acetato 
de abiraterona frente a los tratados con placebo fue: fibrilación auricular 2,6% frente al 2,0%, taquicardia 1,9% frente al 1,0%, angina de 
pecho 1,7% frente al 0,8%, insuficiencia cardíaca 0,7% frente al 0,2% y arritmia 0,7% frente al 0,5%. Hepatotoxicidad. Se ha notificado 
hepatotoxicidad con elevación de ALT, AST y bilirrubina total en pacientes tratados con acetato de abiraterona. En los ensayos clínicos Fase III 
se notificó hepatotoxicidad de Grados 3 y 4 (p. ej., un incremento de ALT o AST >5 x LSN o incremento de bilirrubina >1,5 x LSN) en 
aproximadamente el 6% de los pacientes que recibieron acetato de abiraterona, generalmente en los 3 meses siguientes al inicio del 
tratamiento. En el ensayo 3011, se observó hepatotoxicidad de Grado 3 ó 4 en el 8,4% de los pacientes tratados con ZYTIGA. Diez pacientes 
tratados con ZYTIGA suspendieron el tratamiento por hepatotoxicidad; dos presentaron hepatotoxicidad de Grado 2, seis tuvieron 
hepatotoxicidad de Grado 3 y dos hepatotoxicidad de Grado 4. Ningún paciente falleció por hepatotoxicidad en el estudio 3011. En los ensayos 
clínicos Fase III, los pacientes con valores basales ya elevados de ALT o AST tuvieron más probabilidades de presentar elevaciones en las pruebas 
de función hepática que los que empezaron el estudio con valores normales. Cuando los valores de ALT o AST se elevaron >5 x LSN, o la 
bilirrubina se elevó >3 x LSN, se interrumpió o se suspendió el tratamiento con acetato de abiraterona. En dos casos se produjeron importantes 
incrementos en las pruebas de función hepática (ver sección 4.4). Estos dos pacientes con función hepática basal normal presentaron 
elevaciones de la ALT o la AST de 15 a 40 x LSN y elevaciones de la bilirrubina de 2 a 6 x LSN. Tras la retirada del tratamiento, se normalizaron 
los resultados de las pruebas de la función hepática de ambos pacientes y en un paciente se pudo reanudar el tratamiento sin que reaparecieran 
las elevaciones. En el estudio 302, se observaron elevaciones de la ALT o la AST de Grado 3 ó 4 en 35 (6,5%) pacientes tratados con acetato 
de abiraterona. Las elevaciones de las aminotransferasas se resolvieron en todos los pacientes excepto en 3 casos (2 pacientes con nuevas 
metástasis hepáticas múltiples y 1 paciente con elevación de la AST alrededor de 3 semanas después de la última dosis de acetato de 
abiraterona). En los ensayos clínicos Fase III se notificaron suspensiones del tratamiento debido a aumentos de la ALT y la AST o función 
hepática anormal en el 1,1% de los pacientes tratados con acetato de abiraterona y en el 0,6% de los tratados con placebo; no se notificaron 
muertes por episodios de hepatotoxicidad. En los ensayos clínicos, el riesgo de hepatotoxicidad disminuyó al excluir a los pacientes con hepatitis 
basal o anomalías significativas basales de las pruebas de función hepática. En el ensayo 3011, se excluyeron los pacientes con valores basales 
de ALT y AST >2,5 x LSN, bilirrubina >1,5 x LSN o aquellos con hepatitis vírica activa o sintomática o enfermedad hepática crónica; ascitis 
o trastornos hemorrágicos secundarios a disfunción hepática. En el ensayo 301, se excluyó a los pacientes con valores basales de ALT y AST ≥ 
2,5 x LSN en ausencia de metástasis hepáticas y >5 x LSN en presencia de metástasis hepáticas. En el ensayo 302, no pudieron participar los 
pacientes con metástasis hepáticas y se excluyó a los que tenían valores basales de ALT y AST ≥ 2,5 x LSN. Los resultados anormales en las 
pruebas de función hepática obtenidos en pacientes que participaron en ensayos clínicos recibieron una respuesta contundente, consistente en 
la interrupción del tratamiento y su reanudación únicamente cuando las pruebas de la función hepática se normalizaban y retornaban a los 
valores basales del paciente (ver sección 4.2). El tratamiento no se reanudó en pacientes con elevaciones de la ALT o la AST >20 x LSN. No 

se ha establecido la seguridad de la reanudación del tratamiento en dichos pacientes. Se desconoce el mecanismo de hepatotoxicidad. 
Notificación de sospechas de reacciones adversas. Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su 
autorización. Ello permite una supervisión continuada de la relación beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales sanitarios 
a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Español de Farmacovigilancia de medicamentos de Uso Humano: https://
www.notificaram.es. 4.9. Sobredosis. La experiencia de sobredosis con ZYTIGA en humanos es limitada. No existe ningún antídoto específico. 
En caso de sobredosis, se debe interrumpir la administración y adoptar medidas de apoyo general, incluyendo la monitorización de arritmias, 
hipopotasemia y signos y síntomas debidos a la retención de líquidos. Se debe evaluar también la función hepática. 5. PROPIEDADES 
FARMACOLÓGICAS. 5.1. Propiedades farmacodinámicas. Grupo farmacoterapéutico: Tratamiento endocrino, antagonistas de hormonas y 
agentes relacionados, código ATC: L02BX03. Mecanismo de acción. El acetato de abiraterona (ZYTIGA) se convierte in vivo a abiraterona, un 
inhibidor de la biosíntesis de los andrógenos. En concreto, abiraterona es un inhibidor selectivo de la enzima 17α-hidroxilasa/C17,20-liasa 
(CYP17). La expresión de esta enzima es necesaria para la biosíntesis de andrógenos en los tejidos testiculares, suprarrenales y tejidos 
prostáticos tumorales. El CYP17 cataliza la conversión de pregnenolona y progesterona a los precursores de la testosterona, DHEA y 
androstenediona, respectivamente, por 17α-hidroxilación y rotura del enlace C17,20. La inhibición del CYP17 produce también un aumento 
de la producción de mineralocorticoides por las glándulas suprarrenales (ver sección 4.4). El carcinoma de próstata sensible a los andrógenos 
responde al tratamiento que reduce los niveles de andrógenos. Los tratamientos de deprivación de andrógenos, como el tratamiento con 
análogos de la LHRH o la orquiectomía, disminuyen la producción de andrógenos en los testículos, pero no afectan a la producción de 
andrógenos en las glándulas suprarrenales o en el tumor. El tratamiento con ZYTIGA reduce la testosterona sérica hasta niveles indetectables 
(utilizando análisis comerciales) cuando se administra conjuntamente con análogos de la LHRH (u orquiectomía). Efectos farmacodinámicos. 
ZYTIGA reduce la concentración sérica de testosterona y otros andrógenos hasta niveles inferiores a los logrados con solo análogos de la LHRH 
o con orquiectomía. Esto es consecuencia de la inhibición selectiva de la enzima CYP17 necesaria para la biosíntesis de andrógenos. El PSA 
actúa como un biomarcador en pacientes con cáncer de próstata. En un estudio clínico fase III con pacientes en los que había fracasado la 
quimioterapia previa con taxanos, el 38% de los pacientes tratados con acetato de abiraterona, frente al 10% de los que recibieron placebo, 
registraron una reducción de al menos el 50% respecto a los valores basales del PSA. Eficacia clínica y seguridad. La eficacia quedó demostrada 
en tres ensayos clínicos fase III multicéntricos, aleatorizados y controlados con placebo (estudios 3011, 302 y 301), realizados en pacientes 
con CPHSm y CPRCm. En el estudio 3011 se incluyeron pacientes que habían sido diagnosticados recientemente (en los 3 meses anteriores a 
la aleatorización) de CPHSm y tenían factores pronósticos de alto riesgo. El pronóstico de alto riesgo se definió como la presencia de al menos 
2 de los siguientes 3 factores de riesgo: (1) Puntuación de Gleason ≥ 8; (2) presencia de 3 o más lesiones en gammagrafía ósea; (3) presencia 
de metástasis visceral (excepto enfermedad de ganglios linfáticos) medible. En el grupo activo, ZYTIGA se administró en una dosis de 1.000 mg 
al día en combinación con una dosis baja de prednisona de 5 mg una vez al día además de TDA (agonista de LHRH u orquiectomía), que era 
el estándar de tratamiento. Los pacientes del grupo control recibieron TDA y placebos de ZYTIGA y de prednisona. El estudio 302 incluyó a 
pacientes que no habían recibido docetaxel; mientras que el estudio 301 incluyó pacientes que habían recibido previamente docetaxel. Los 
pacientes estaban recibiendo un análogo de la LHRH o se habían sometido previamente a una orquiectomía. En el grupo de tratamiento activo 
se administró ZYTIGA a dosis de 1.000 mg al día en combinación con prednisona o prednisolona a dosis bajas, 5 mg dos veces al día. Los 
pacientes del grupo control recibieron placebo y prednisona o prednisolona en dosis bajas, 5 mg dos veces al día. Los cambios en la 
concentración sérica de PSA de forma independiente, no siempre predicen un beneficio clínico. Por lo tanto, en todos los estudios se recomendó 
que los pacientes siguieran tomando los tratamientos en estudio hasta que se cumplieron los criterios de suspensión que se especifican más 
adelante para cada estudio. En todos los ensayos, el uso de espironolactona no estaba permitido ya que espironolactona se une al receptor 
androgénico y puede elevar los niveles de PSA. Estudio 3011 (pacientes con CPHSm de nuevo diagnóstico de alto riesgo). En el estudio 
3011 (n = 1199), la mediana de edad de los pacientes incluidos era de 67 años. El número de pacientes tratados con ZYTIGA por grupo racial 
era de 832 caucásicos (69,4%), 246 asiáticos (20,5%), negros o afroamericanos 25 (2,1%), otro 80 (6,7%), no conocido/no notificado 13 
(1,1%), e indios americanos o nativos de Alaska 3 (0,3%). El estado funcional ECOG era de 0 ó 1 en el 97% de los pacientes. Se excluyó a 
los pacientes con metástasis cerebral conocida, hipertensión no controlada, cardiopatía significativa o insuficiencia cardiaca de Clase II-IV de la 
NYHA. Los pacientes que fueron tratados con tratamiento farmacológico previo, radioterapia, o cirugía para el cáncer de próstata metastásico 
fueron excluidos con la excepción de tratamiento con TDA de hasta 3 meses ó 1 ciclo de radioterapia paliativa o tratamiento quirúrgico para 
tratar síntomas derivados de la enfermedad metastásica. Los co-objetivos primarios de eficacia fueron la supervivencia global (SG) y la 
supervivencia libre de progresión radiológica (SLPr). La mediana de la puntuación basal del dolor, determinada con la escala Brief Pain 
Inventory Short Form (BPI-SF) era de 2,0 en ambos grupos, de tratamiento y placebo. Además de los co-objetivos primarios de eficacia, 
también se evaluó el beneficio utilizando el tiempo hasta la aparición de eventos esqueléticos óseos (EEO), el tiempo hasta el siguiente 
tratamiento del cáncer de próstata, el tiempo hasta el comienzo de quimioterapia citotóxica, el tiempo hasta la progresión del dolor, y el tiempo 
hasta la progresión del PSA. El tratamiento se mantuvo hasta la progresión de la enfermedad, la retirada del consentimiento, la aparición de 
toxicidad inaceptable, o la muerte. La supervivencia libre de progresión radiológica se definió como el tiempo transcurrido desde la 
aleatorización hasta la aparición de progresión radiológica o hasta la muerte por cualquier causa. La progresión radiológica incluía la progresión 
demostrada por gammagrafía ósea (según los criterios PCWG2 modificados) o la progresión de las lesiones de tejidos blandos por TC o RM 
(conforme a los criterios RECIST 1.1). Se observó una diferencia significativa en la SLPr entre los grupos (ver Tabla 2 y Figura 1).
Tabla 2: Supervivencia libre de progresión radiológica - Análisis estratificado; Población por intención de tratar (estudio 
PCR3011)

AA-P Placebo 
Sujetos aleatorizados 597 602

Acontecimiento 239 (40,0%) 354 (58,8%)
Censurados 358 (60,0%) 248 (41,2%)

Tiempo hasta el Acontecimiento (meses)
Mediana (IC del 95%) 33,02 (29,57; NE) 14,78 (14,69; 18,27)
Intervalo (0,0+; 41,0+) (0,0+; 40,6+)
Valor pa <0,0001
Hazard ratio (IC del 95%)b 0,466 (0,394; 0,550)

Nota: +=observación censurada, NE=no estimado. La progresión radiológica y la muerte se tienen en cuenta en la definición del acontecimiento de 
SLPr. AA-P=sujetos que recibieron acetato de abiraterona y prednisona. a El valor p se obtiene de una prueba de rangos logarítmicos estratificada de 
acuerdo con la puntuación del estado funcional basal ECOG (0/1 ó 2) y de la afectación visceral (ausencia o presencia). b El hazard ratio se obtiene de 
un modelo proporcional estratificado de riesgos. Un hazard ratio <1 favorece a AA-P.

Figura 1: Curva de Kaplan-Meier de Supervivencia libre de progresión radiológica; Población por intención de tratar 
(estudio PCR3011)
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Se observó una mejoría estadísticamente significativa en la SG a favor de AA-P más TDA con una reducción del 34% del riesgo de muerte en 
comparación con placebo más TDA (HR=0,66; IC del 95%: 0,56; 0,78; p <0,0001) (ver Tabla 3 y Figura 2).
Tabla 3: Supervivencia global de pacientes tratados con ZYTIGA o Placebo en el estudio PCR3011 (Análisis por intención de tratar)

Supervivencia global ZYTIGA con Prednisona (N=597) Placebo (N=602)
Muertes (%) 275 (46%) 343 (57%)

Supervivencia global (meses) (IC del 95%) 53.3 (48.2; NE) 36.5 (33.5; 40.0)
Hazard ratio (IC del 95%)1 0.66 (0.56; 0.78)

NE=No Estimado. 1 El hazard ratio se obtiene de un modelo proporcional estratificado de riesgos. Un hazard ratio <1 favorece a ZYTIGA con 
prednisona.

Figura 2: Curva de Kaplan-Meier de Supervivencia global; Población por intención de tratar en el estudio PCR3011 análisis 
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Los análisis de subgrupos favorecen de forma consistente el tratamiento con ZYTIGA. El efecto del tratamiento con AA-P sobre la SLPr y la SG 
entre los subgrupos predefinidos fue favorable y consistente con la población global del estudio, excepto en el subgrupo con una puntuación 
ECOG de 2, en el que no se observó tendencia hacia un beneficio, si bien el reducido tamaño de la muestra (n = 40) limita la obtención de 
conclusiones significativas. Además de las mejoras observadas en supervivencia global y SLPr, se demostró un beneficio con el tratamiento 
con ZYTIGA frente a placebo en todos los objetivos secundarios definidos prospectivamente. Estudio 302 (pacientes que no habían recibido 
quimioterapia). El estudio 302 incluyó a pacientes que no habían recibido quimioterapia que eran asintomáticos o levemente sintomáticos 
y en los cuales la quimioterapia no estaba aún clínicamente indicada. Se consideró asintomático una puntuación de 0-1 en la escala de 
dolor Brief Pain Inventory-Short Form (BPI-SF) del peor dolor en las últimas 24 horas, y se consideró levemente sintomático una puntuación 
de 2-3. En el estudio 302, (n=1.088) la mediana de edad de los pacientes incluidos era de 71 años en el grupo tratado con ZYTIGA más 
prednisona o prednisolona y de 70 años en el grupo tratado con placebo más prednisona o prednisolona. El número de pacientes tratados 
con ZYTIGA por grupo racial era 520 de raza caucásica (95,4%), 15 de raza negra (2,8%), 4 asiáticos (0,7%) y 6 de otras razas (1,1%). El 
estado funcional del Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) era de 0 en el 76% de los pacientes y de 1 en el 24% de los pacientes de 
ambos grupos. El 50% de los pacientes tenían solo metástasis óseas, otro 31% de los pacientes presentaban metástasis óseas y de tejidos 
blandos o ganglios linfáticos y el 19% de los pacientes tenía únicamente metástasis de tejidos blandos o ganglios linfáticos. Se excluyó a los 
pacientes con metástasis viscerales. Los co-objetivos primarios de eficacia fueron la supervivencia global y la supervivencia libre de progresión 
radiológica (SLPr). Además de los co-objetivos primarios, también se determinó el beneficio en base al tiempo hasta el uso de opiáceos para 
el dolor oncológico, el tiempo hasta el comienzo de quimioterapia citotóxica, el tiempo hasta el deterioro de la puntuación funcional ECOG en 
≥ 1 punto y el tiempo hasta la progresión del PSA basado en los criterios del Prostate Cancer Working Group-2 (PCWG2). Los tratamientos 
en estudio se suspendieron cuando se produjo progresión clínica inequívoca. Los tratamientos también se podían suspender a criterio del 
investigador en el momento de progresión radiológica confirmada. La supervivencia libre de progresión radiológica (SLPr) se evaluó mediante 
el uso de estudios de imagen secuenciales, definidos por los criterios PCWG2 (para las lesiones óseas) y los Criterios de Evaluación de la 
Respuesta en Tumores Sólidos (RECIST) modificados (para las lesiones de tejidos blandos). El análisis de la SLPr se realizó mediante revisión 
centralizada de la determinación de progresión radiológica. En el momento del análisis previsto de la SLPr había 401 eventos, 150 (28%) de 
los pacientes tratados con ZYTIGA y 251 (46%) de los tratados con placebo mostraban evidencia radiológica de progresión o habían fallecido. 
Se observó una diferencia significativa en la SLPr entre los grupos de tratamiento (ver Tabla 4 y Figura 3).
Tabla 4: Estudio 302: Supervivencia libre de progresión radiológica de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en 
combinación con prednisona o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa

ZYTIGA (N=546) Placebo (N=542)
Supervivencia libre de progresión radiológica (SLPr)
Progresión o muerte 150 (28%) 251 (46%)
Mediana de SLPr en meses  
(IC del 95%)

No alcanzada  
(11,66; NE)

8,3  
(8,12; 8,54)

Valor p* <0,0001
Hazard ratio** (IC del 95%) 0,425 (0,347; 0,522)
NE=No estimado. * El valor p se deriva de una prueba de rangos logarítmicos estratificada de acuerdo a la puntuación ECOG basal (0 ó 1). ** 
Un hazard ratio <1 favorece a ZYTIGA

Figura 3: Curvas de Kaplan Meier de la supervivencia libre de progresión radiológica en los pacientes tratados con ZYTIGA o 
placebo en combinación con prednisona o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa
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No obstante, se continuó con la recogida de datos de los sujetos hasta la fecha del segundo análisis intermedio de la supervivencia global 
(SG). En la Tabla 5 y en la Figura 4 se presenta la revisión radiológica de la SLPr por el investigador realizada como un análisis de sensibilidad 
de seguimiento. Seiscientos siete (607) sujetos mostraban progresión radiológica o habían fallecido: 271 (50%) en el grupo de acetato de 
abiraterona y 336 (62%) en el grupo placebo. El tratamiento con acetato de abiraterona disminuyó el riesgo de progresión radiológica o de 
muerte en un 47% en comparación con el placebo (HR=0,530; IC del 95%: [0,451; 0,623], p<0,0001). La mediana de la SLPr fue de 
16,5 meses en el grupo de acetato de abiraterona y de 8,3 meses en el grupo placebo.
Tabla 5: Estudio 302: Supervivencia libre de progresión radiológica de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo 
en combinación con prednisona o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa (En el segundo análisis 
intermedio de la SG-revisión del investigador)

ZYTIGA (N=546) Placebo (N=542)
Supervivencia libre de progresión radiológica (SLPr)
Progresión o muerte 271 (50%) 336 (62%)
Mediana de SLPr en meses (IC del 95%) 16,5 (13,80; 16,79) 8,3 (8,05; 9,43)
Valor p* <0,0001
Hazard ratio** (IC del 95%) 0,530 (0,451; 0,623)
* El valor p se deriva de una prueba de rangos logarítmicos estratificada de acuerdo a la puntuación ECOG basal (0 ó 1). **Un hazard ratio <1 
favorece a ZYTIGA

Figura 4: Curvas de Kaplan Meier de la supervivencia libre de progresión radiológica en los pacientes tratados con ZYTIGA 
o placebo en combinación con prednisona o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa (En el segundo 
análisis intermedio de la SG - revisión del investigador)
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Se llevó a cabo el análisis intermedio (AI) planificado de la SG tras observarse 333 muertes. Se procedió a la apertura del doble ciego del 
estudio debido a la magnitud del beneficio clínico observado y a los pacientes del grupo placebo se les ofreció el tratamiento con ZYTIGA. La 
supervivencia global fue más prolongada con ZYTIGA que con el placebo, con una reducción del riesgo de muerte del 25% (HR = 0,752; 
IC del 95%: [0,606; 0,934], p=0,0097), pero la SG aún no presentaba madurez y los resultados intermedios no alcanzaron los límites 
pre-especificados para la significación estadística (ver Tabla 4). Después de este AI se siguió realizando seguimiento de la supervivencia. Se 
llevó a cabo el análisis final planificado de la SG tras observarse 741 muertes (mediana de seguimiento de 49 meses). El 65% (354 de 546) 
de los pacientes tratados con ZYTIGA, en comparación con el 71% (387 de 542) de los pacientes tratados con placebo, habían fallecido. Se 
demostró un beneficio estadísticamente significativo en la SG a favor del grupo tratado con ZYTIGA con una reducción del riesgo de muerte del 
19,4% (HR=0,806; IC del 95%: [0,697; 0,931], p=0,0033) y una mejora en la mediana de la SG de 4,4 meses (ZYTIGA 34,7 meses, 
placebo 30,3 meses) (ver Tabla 6 y Figura 5). Esta mejora se demostró a pesar que el 44% de los pacientes en el grupo placebo recibieron 
ZYTIGA como terapia posterior.
Tabla 6: Estudio 302: Supervivencia global de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en combinación con prednisona o 
prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa

ZYTIGA (N=546) Placebo (N=542)
Análisis intermedio de la supervivencia 
Muertes (%) 147 (27%) 186 (34%)

Mediana de la supervivencia (meses) (IC del 95%) No alcanzada (NE; NE) 27,2 (25,95; NE)
Valor p* 0,0097
Hazard ratio** (IC del 95%) 0,752 (0,606; 0,934)
Análisis final de la supervivencia
Muertes 354 (65%) 387 (71%)
Mediana de la supervivencia global en meses (IC del 95%) 34,7 (32,7; 36,8) 30,3 (28,7; 33,3)
Valor p* 0,0033
Hazard ratio** (IC del 95%) 0,806 (0,697; 0,931)
NE=No Estimado. * El valor p se deriva de una prueba de rangos logarítmicos estratificada de acuerdo a la puntuación ECOG basal (0 ó 1). ** 
Un hazard ratio <1 favorece a ZYTIGA

Figura 5: Curvas de supervivencia de Kaplan Meier de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en combinación con prednisona 
o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa, análisis final
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Además de las mejoras observadas en supervivencia global y SLPr, se demostró un beneficio con el tratamiento con ZYTIGA frente a placebo 
en todos los objetivos secundarios, como se muestra a continuación: Tiempo hasta la progresión del PSA basado en los criterios PCWG2: La 
mediana del tiempo hasta la progresión del PSA fue de 11,1 meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y de 5,6 meses en los tratados 
con placebo (HR= 0,488; IC del 95%: [0,420; 0,568], p <0,0001). El tiempo hasta la progresión del PSA fue de aproximadamente el 
doble con el tratamiento con ZYTIGA (HR=0,488). La proporción de sujetos con una respuesta confirmada del PSA fue mayor en el grupo 
de ZYTIGA que en el grupo placebo (62% frente al 24%; p <0,0001). En los sujetos con enfermedad de tejidos blandos medible, se 
observaron cifras significativamente mayores de respuestas tumorales completas y parciales con el tratamiento con ZYTIGA. Tiempo hasta 
el uso de opiáceos para el dolor oncológico: La mediana del tiempo hasta el uso de opiáceos para el dolor asociado al cáncer de próstata 
en el momento del análisis final fue de 33,4 meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y fue de 23,4 meses en los que recibieron placebo 
(HR=0,721; IC del 95%: [0,614; 0,846], p <0,0001). Tiempo hasta el comienzo de quimioterapia citotóxica: La mediana del tiempo 
hasta el comienzo de quimioterapia citotóxica fue de 25,2 meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y de 16,8 meses en los tratados con 
placebo (HR= 0,580; IC del 95%: [0,487; 0,691], p <0,0001). Tiempo hasta el deterioro de la valoración funcional del ECOG en ≥1 
punto: La mediana del tiempo hasta el deterioro de la valoración funcional del ECOG en ≥1 punto fue de 12,3 meses en los pacientes 
tratados con ZYTIGA y de 10,9 meses en los que recibieron placebo (HR=0,821; IC del 95%: [0,714; 0,943], p = 0,0053). Los siguientes 
criterios de valoración demostraron una superioridad estadísticamente significativa a favor del tratamiento con ZYTIGA: Respuesta objetiva: 
la respuesta objetiva se definió como la proporción de sujetos con enfermedad medible que logran una respuesta completa o parcial según 
los criterios RECIST (el tamaño basal de los ganglios linfáticos debía ser ≥2 cm para que se considerase una lesión diana). La proporción 
de sujetos con enfermedad medible basal que lograron una respuesta objetiva fue del 36% en el grupo de ZYTIGA y del 16% en el grupo 
placebo (p <0,0001). Dolor: el tratamiento con ZYTIGA redujo significativamente el riesgo de progresión de la intensidad media del dolor 
en un 18% en comparación con el placebo (p=0,0490). La mediana del tiempo hasta la progresión fue de 26,7 meses en el grupo de 
ZYTIGA y de 18,4 meses en el grupo placebo. Tiempo hasta el empeoramiento de la escala FACT-P (Puntuación Total): el tratamiento con 
ZYTIGA disminuyó el riesgo de empeoramiento de la FACT-P (Puntuación Total) en un 22% en comparación con el placebo (p=0,0028). 
La mediana del tiempo hasta el empeoramiento de la FACT-P (Puntuación Total) fue de 12,7 meses en el grupo de ZYTIGA y de 8,3 meses 
en el grupo placebo. Estudio 301 (pacientes que habían recibido quimioterapia previa). En el estudio 301 participaron pacientes que 
habían recibido docetaxel previamente. No fue necesario que los pacientes mostraran progresión de la enfermedad durante el tratamiento 
con docetaxel, ya que la toxicidad debida a esta quimioterapia podría haber conducido a la suspensión del tratamiento. Se mantuvo a los 
pacientes con los tratamientos en estudio hasta la progresión del PSA (aumento confirmado del 25% con respecto al valor basal/mínimo 
del paciente) conjuntamente con progresión radiológica y progresión sintomática o clínica según definición del protocolo. En este ensayo se 
excluyó a los pacientes que ya habían recibido tratamiento previo con ketoconazol para el cáncer de próstata. La variable principal de eficacia 
fue la supervivencia global. La mediana de edad de los pacientes seleccionados fue de 69 años (intervalo de 39-95). El número de pacientes 
tratados con ZYTIGA por distribución de raza fue 737 caucásicos (93,2%), 28 de raza negra (3,5%), 11 asiáticos (1,4%) y 14 de otras razas 
(1,8%). El 11% de los pacientes seleccionados obtuvieron una valoración del estado funcional del ECOG de 2; el 70% presentaron signos 
radiológicos de progresión de la enfermedad con o sin progresión del PSA; el 70% habían recibido una quimioterapia citotóxica previa y 
30% habían recibido dos. El 11% de los pacientes tratados con ZYTIGA presentaban metástasis hepáticas. En un análisis previo realizado 
después de observar 552 fallecimientos, el 42% (333 de 797) de los pacientes tratados con ZYTIGA, en comparación con el 55% (219 de 
398) de los pacientes tratados con placebo, habían fallecido. En los pacientes tratados con ZYTIGA se observó una mejora estadísticamente 
significativa de la mediana de la supervivencia global (ver Tabla 7).
Tabla 7: Supervivencia global de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en combinación con prednisona o prednisolona 
más análogos de la LHRH u orquiectomía previa

ZYTIGA (N=797) Placebo (N=398)
Análisis Principal de la Supervivencia
Muertes (%) 333 (42%) 219 (55%)
Mediana de la supervivencia (meses) (IC del 95%) 14,8 (14,1; 15,4) 10,9 (10,2; 12,0)
valor pa <0,0001
Hazard ratio (IC del 95%)b 0,646 (0,543; 0,768)
Análisis Actualizado de la Supervivencia
Muertes (%) 501 (63%) 274 (69%)
Mediana de la supervivencia (meses) (IC del 95%) 15,8 (14,8; 17,0) 11,2 (10,4; 13,1)
Hazard ratio (IC del 95%)b 0,740 (0,638; 0,859)
a El valor-p se deriva de una prueba de rangos logarítmicos estratificada según el índice del estado funcional ECOG (0-1 vs 2), la valoración del dolor 
(ausente vs presente), el número de esquemas previos de quimioterapia (1 vs 2) y el tipo de progresión de la enfermedad (PSA solo vs radiológica). 
b El hazard ratio se deriva de un modelo proporcional estratificado de riesgos. Hazard ratio <1 favorece a ZYTIGA.
En todos los puntos temporales evaluados después de los primeros meses de tratamiento, una mayor proporción de los pacientes tratados con 
ZYTIGA seguían vivos, en comparación con los pacientes que recibieron placebo (ver Figura 6).

Figura 6: Curvas de supervivencia de Kaplan Meier de los pacientes tratados con ZYTIGA o placebo en combinación con prednisona 
o prednisolona más análogos de la LHRH u orquiectomía previa
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Los análisis de supervivencia por subgrupos revelaron un efecto beneficioso constante en la supervivencia con el tratamiento con ZYTIGA 
(ver Figura 7).

Figura 7: Supervivencia global por subgrupos: hazard ratio e intervalo de confianza del 95%

Variable Subgrupo

Todos los sujetos TODOS 14,8

AA Placebo

10,9

Mediana (meses)
HR (IC del 95%) N

0,66 (0,56; 0,79) 1195

ECOG basal 0-1 15,3 11,7 0,64 (0,53; 0,78) 1068

2 7,3 7 0,81 (0,53; 1,24) 127

BPI basal <4 16,2 13 0,64 (0,50; 0,82) 659

4 12,6 8,9 0,68 (0,53; 0,85) 536

Nº de esquemas previos
de quimioterapia

1 15,4 11,5 0,63 (0,51; 0,78) 833

2 14 10,3 0,74 (0,55; 0,99) 362

Tipo de progresión PSA solo NE 12,3 0,59 (0,42; 0,82) 363

Radiológica 14,2 10,4 0,69 (0,56; 0,84) 832

Enfermedad visceral en
el momento de la inclusión

SÍ 12,6 8,4 0,70 (0,52; 0,94) 353

NO 15,4 11,2 0,62 (0,50; 0,76) 842

0,5 0,75 1 1,5
A favor de AA A favor de placebo

AA=ZYTIGA; BPI=Cuestionario de dolor abreviado; IC=Intervalo de Confianza; ECOG=Valoración del estado funcional del Eastern Cooperative 
Oncology Group; HR= hazard ratio; NE=no evaluable
Además de la mejoría observada en la supervivencia global, todos los criterios de valoración secundarios del estudio favorecieron a ZYTIGA y 
fueron estadísticamente significativos después de realizar los ajustes necesarios para los distintos análisis tal y como se describe a 
continuación: Los pacientes tratados con ZYTIGA obtuvieron una tasa de respuesta del PSA total significativamente mayor (definida como una 
reducción ≥50% con respecto al valor basal), en comparación con los que recibieron placebo, 38% frente al 10%, p <0,0001. La mediana 
del tiempo hasta la progresión del PSA fue de 10,2 meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y de 6,6 meses en los pacientes tratados con 
placebo (HR=0,580; IC del 95%: [0,462; 0,728], p <0,0001). La mediana de la supervivencia libre de progresión radiológica fue de 5,6 
meses en los pacientes tratados con ZYTIGA y de 3,6 meses en los pacientes que recibieron placebo (HR=0,673; IC del 95%: [0,585; 0,776], 
p <0,0001). Dolor. La proporción de pacientes con alivio del dolor fue significativamente mayor en el grupo de ZYTIGA que en el grupo de 
placebo (44% frente al 27%, p=0,0002). La respuesta de alivio del dolor se definió como una reducción de al menos un 30% con respecto 
al valor basal de la puntuación BPI-SF de la intensidad del peor dolor sentido en las últimas 24 horas, sin un aumento de la puntuación del 
uso de analgésicos observado en dos evaluaciones consecutivas separadas por un intervalo de 4 semanas. En el análisis del alivio del dolor se 
incluyó únicamente a pacientes con una puntuación del dolor basal ≥4 y con al menos otra puntuación del dolor posterior a la basal 
(N=512). Un menor porcentaje de pacientes tratados con ZYTIGA presentaron progresión del dolor en comparación con los pacientes tratados 
con placebo al cabo de 6 meses (22% frente al 28%), 12 meses (30% frente al 38%) y 18 meses (35% frente al 46%). La progresión del 
dolor se definió como un aumento con respecto al valor basal ≥30% en la puntuación BPI-SF de la intensidad del peor dolor sentido en las 
últimas 24 horas sin una disminución de la puntuación de uso de analgésicos observado en dos visitas consecutivas, o un aumento ≥ 30% 
en la puntuación del uso de analgésicos observado en dos visitas consecutivas. El tiempo hasta la progresión del dolor en el percentil 25 fue 
de 7,4 meses en el grupo de ZYTIGA y de 4,7 meses en el grupo placebo. Acontecimientos óseos. Un menor porcentaje de pacientes del grupo 
de ZYTIGA presentaron acontecimientos relacionados con el esqueleto en comparación con el grupo placebo a los 6 meses (18% frente al 
28%), 12 meses (30% frente al 40%) y 18 meses (35% frente al 40%). El tiempo transcurrido hasta el primer acontecimiento óseo en el 
percentil 25 fue el doble en el grupo de ZYTIGA que en el grupo control, con 9,9 meses frente a 4,9 meses. Un acontecimiento óseo se definió 
como una fractura patológica, compresión medular, radioterapia paliativa ósea o cirugía ósea. Población pediátrica. La Agencia Europea del 
Medicamento ha eximido al titular de la obligación de presentar los resultados de los ensayos realizados con ZYTIGA en los diferentes grupos 
de la población pediátrica en el cáncer de próstata avanzado. Ver sección 4.2 para consultar la información sobre el uso en población 
pediátrica. 5.2. Propiedades farmacocinéticas. Tras la administración de acetato de abiraterona, se ha estudiado la farmacocinética de 
abiraterona y del acetato de abiraterona en sujetos sanos, pacientes con cáncer de próstata avanzado metastásico y sujetos sin cáncer con 
insuficiencia hepática o renal. El acetato de abiraterona se convierte rápidamente in vivo a abiraterona, un inhibidor de la biosíntesis de 
andrógenos (ver sección 5.1). Absorción. Tras la administración oral de acetato de abiraterona en ayunas, se tarda aproximadamente 2 horas 
en alcanzar la concentración plasmática máxima de abiraterona. La administración de acetato de abiraterona con alimentos, en comparación 
con la administración en ayunas, aumenta hasta en 10 veces (AUC) y hasta en 17 veces (Cmax) la exposición sistémica media de abiraterona, 
dependiendo del contenido graso de la comida. Si se considera la variación normal en el contenido y la composición de las comidas, la 
administración de ZYTIGA con las comidas puede dar lugar a exposiciones muy variables. Por lo tanto, ZYTIGA no se debe tomar con alimentos. 
Se debe tomar por lo menos una hora antes o al menos dos horas después de tomar cualquier alimento. Los comprimidos se deben tragar 
enteros con agua (ver sección 4.2). Distribución. La unión a proteínas plasmáticas de 14C-abiraterona en el plasma humano es del 99,8%. El 
volumen aparente de distribución es de aproximadamente 5.630 l, lo que indica que la abiraterona se distribuye ampliamente a los tejidos 
periféricos. Biotransformación. Tras la administración oral de acetato de 14C-abiraterona en cápsulas, el acetato de abiraterona se hidroliza a 
abiraterona, que experimenta un metabolismo que incluye sulfatación, hidroxilación y oxidación principalmente en el hígado. La mayor parte 
de la radiactividad circulante (aproximadamente el 92%) se encuentra en forma de metabolitos de abiraterona. De los 15 metabolitos 
detectables, 2 metabolitos principales, el sulfato de abiraterona y el N-óxido de sulfato de abiraterona, representan cada uno de ellos 
aproximadamente el 43% de la radiactividad total. Eliminación. La semivida media de la abiraterona en el plasma es de aproximadamente 
15 horas, según los datos obtenidos en sujetos sanos. Tras la administración oral de 1.000 mg de acetato de 14C-abiraterona, 
aproximadamente el 88% de la dosis radiactiva se recupera en las heces y el 5% aproximadamente en la orina. Los principales compuestos 
presentes en las heces son acetato de abiraterona inalterado y abiraterona (aproximadamente el 55% y el 22% de la dosis administrada, 
respectivamente). Insuficiencia hepática. La farmacocinética del acetato de abiraterona se ha evaluado en pacientes con insuficiencia hepática 
preexistente leve o moderada (Clases A y B de Child-Pugh, respectivamente) y en sujetos control sanos. La exposición sistémica a la abiraterona 
después de una dosis oral única de 1.000 mg aumentó en aproximadamente un 11% y un 260% en pacientes con insuficiencia hepática 
preexistente leve y moderada, respectivamente. La semivida media de la abiraterona se prolonga a aproximadamente 18 horas en pacientes 
con insuficiencia hepática leve y a aproximadamente 19 horas en pacientes con insuficiencia hepática moderada. En otro ensayo, se evaluó la 
farmacocinética de abiraterona en pacientes (n=8) con insuficiencia hepática preexistente grave (Clase C de Child-Pugh) y en 8 sujetos control 
sanos con función hepática normal. El AUC a la abiraterona aumentó en aproximadamente un 600% y la fracción libre del medicamento 
aumentó en un 80% en los pacientes con insuficiencia hepática grave en comparación con los sujetos con función hepática normal. No es 
necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepática preexistente leve. Se debe evaluar con precaución el uso de acetato de 
abiraterona en pacientes con insuficiencia hepática moderada en los cuales el beneficio debe superar claramente el posible riesgo (ver 
secciones 4.2 y 4.4). Acetato de abiraterona no se debe utilizar en pacientes con insuficiencia hepática grave (ver secciones 4.2, 4.3 y 4.4). 
En los pacientes que desarrollan hepatotoxicidad durante el tratamiento, es posible que haya que interrumpir el mismo y ajustar la dosis (ver 
secciones 4.2 y 4.4). Insuficiencia renal. Se comparó la farmacocinética del acetato de abiraterona en pacientes con enfermedad renal crónica 
terminal en tratamiento estable con hemodiálisis con sujetos control pareados que tenían una función renal normal. La exposición sistémica a 
la abiraterona después de una dosis oral única de 1.000 mg no aumentó en sujetos con enfermedad renal crónica en diálisis. La 
administración en pacientes con insuficiencia renal, incluso grave, no precisa una reducción de la dosis (ver sección 4.2). Sin embargo, no hay 
experiencia clínica en pacientes con cáncer de próstata e insuficiencia renal grave. Se recomienda precaución en estos pacientes. 5.3. Datos 
preclínicos sobre seguridad. En todos los estudios de toxicidad en animales, las concentraciones de testosterona circulante se redujeron de 
forma significativa. Como resultado, se observó una reducción del peso de los órganos y cambios morfológicos y/o histopatológicos en los 
órganos reproductores, las glándulas suprarrenales, la hipófisis y las glándulas mamarias. Todos los cambios fueron total o parcialmente 
reversibles. Los cambios en los órganos reproductores y los órganos sensibles a los andrógenos son compatibles con la farmacología de 
abiraterona. Todos los cambios hormonales relacionados con el tratamiento fueron reversibles o remitieron tras un período de recuperación de 
4 semanas. En estudios de fertilidad en ratas macho y hembra, el acetato de abiraterona redujo la fertilidad, lo que fue totalmente reversible 
en 4 a 16 semanas tras la suspensión del acetato de abiraterona. En un estudio de toxicidad para el desarrollo en la rata, acetato de 
abiraterona afectó al embarazo, incluyendo una disminución del peso fetal y de la supervivencia. Se observaron efectos en los genitales 
externos, si bien acetato de abiraterona no fue teratogénico. En estos estudios de toxicidad para la fertilidad y desarrollo realizados en ratas, 
todos los efectos estuvieron relacionados con la actividad farmacológica de abiraterona. Además de los cambios en los órganos reproductores 
observados en todos los estudios toxicológicos realizados en animales, los datos de los estudios no clínicos no muestran riesgos especiales para 
los seres humanos según los estudios convencionales de farmacología de seguridad, toxicidad a dosis repetidas, genotoxicidad y potencial 
carcinogénico. Acetato de abiraterona no fue carcinógeno en un estudio de 6 meses en ratón transgénico (Tg.rasH2). En un estudio de 
carcinogénesis de 24 meses en rata, acetato de abiraterona aumentó la incidencia de neoplasias de célula intersticial de testículos. Este 
hallazgo se considera relacionado con la acción farmacológica de abiraterona y específico de rata. Acetato de abiraterona no fue carcinogénico 
en ratas hembras. El principio activo, abiraterona, muestra un riesgo medioambiental para el medio acuático, especialmente para los peces. 
6. DATOS FARMACÉUTICOS. 6.1. Lista de excipientes. Núcleo del comprimido. Celulosa microcristalina (silicificada). Croscarmelosa 
sódica. Hipromelosa 2910 (15 mPa.s). Lactosa monohidrato. Estearato de magnesio. Sílice coloidal anhidra. Lauril sulfato de sodio. 
Recubrimiento con película. Óxido de hierro negro (E172). Óxido de hierro rojo (E172). Macrogol 3350. Alcohol polivinílico. Talco. Dióxido de 
titanio. 6.2. Incompatibilidades. No procede. 6.3. Periodo de validez. 2 años. 6.4. Precauciones especiales de conservación. No 
requiere condiciones especiales de conservación. 6.5. Naturaleza y contenido del envase. Blíster de PVDC/PE/PVC/aluminio de 14 
comprimidos recubiertos con película en un estuche de cartón. Cada caja contiene 4 estuches (56 comprimidos recubiertos con película). Blíster 
de PVDC/PE/PVC/aluminio de 12 comprimidos recubiertos con película en un estuche de cartón. Cada caja contiene 5 estuches (60 
comprimidos recubiertos con película). Presentaciones y precios. Zytiga 500 mg, 60 comprimidos recubiertos con película. Precio industrial 
notificado: PVL: 3.400,00 €; PVP: 3.455,91 €; PVP IVA: 3.594,15 €. Condiciones de prescripción y dispensación. Con receta médica. 
Diagnóstico hospitalario. 6.6. Precauciones especiales de eliminación. La eliminación del medicamento no utilizado y de todos los 
materiales que hayan estado en contacto con él se realizará de acuerdo con la normativa local. Este medicamento puede presentar un peligro 
para el medioambiente acuático (ver sección 5.3). 7. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. Janssen-Cilag 
International NV. Turnhoutseweg 30. B-2340 Beerse. Bélgica. 8. NÚMERO(S) DE 
AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. EU/1/11/714/002 - 56 comprimidos 
recubiertos con película (4 estuches de 14). EU/1/11/714/003 - 60 comprimidos 
recubiertos con película (5 estuches de 12). 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/
RENOVACIÓN DE LA AUTORIZACIÓN. Fecha de la primera autorización: 05 Septiembre 
2011. Fecha de la última renovación: 26 Mayo 2016. 10. FECHA DE LA REVISIÓN DEL 
TEXTO. 06/2020. La información detallada de este medicamento está disponible en la 
página web de la Agencia Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/, y en la 
página web de la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) 
(http://www.aemps.gob.es/). 
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Las Unidades de Investigación Clínica siguen funcionando durante 
la pandemia para evitar perjudicar a los pacientes

Para evitar los contagios de todo el equipo y un confinamiento colectivo, las Unidades decidieron crear 
equipos de trabajo independientes que no coincidieran en espacio/tiempo en los centros. En un 59% de los 
centros se prohibió el reclutamiento de pacientes durante el pico de la pandemia

}

CICOM describe a través de una encuesta los efectos del COVID-19 en las Unidades de Investigación 
Clínica y los pacientes

¿Cómo ha afectado el trabajo en las Unidades 
de Investigación clínica?

¿Cómo ha afectado a los pacientes?

Encuesta CICOM Pandemia COVID-19

as Unidades de Investigación 
Clínica han continuado funcio-
nando durante la pandemia pro-
vocada por el virus SARS-CoV-2, 

dando una normalidad a la compleja situa-
ción para evitar, ante todo, perjuicios a los 
pacientes. Así concluye la encuesta que el 
Grupo de Trabajo de Coordinadores de In-
vestigación Clínica de SEOM (CICOM) reali-
zó durante el mes de junio, y en la que han 
participado 133 profesionales. 

El Grupo CICOM se marcó como objetivo 
con esta encuesta describir cómo estaba 
afectando el COVID-19 a las Unidades de 
Investigación Clínica y a los pacientes que 
participan en ensayos clínicos. Como da-
tos demográficos, de los 133 encuesta-
dos, el 77,4% son mujeres, la mediana de 
edad es de 39 años, y menores o igual de 
40 años, el 57%. La mayoría tiene como 
principal función la coordinación de los en-
sayos clínicos, pero también han respon-
dido data entries, enfermería de ensayos 
clínicos y responsables de unidad.   

L
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Organización de las Unidades
Para evitar los contagios de todo el 
equipo y un confinamiento colectivo, 
las Unidades decidieron crear equi-
pos de trabajo independientes que no 
coincidieran en espacio/tiempo en los 
centros. Esta medida la adoptaron el 
77% de los encuestados. En las Unida-
des que no optaron por esta medida, 
el 81% de los componentes trabajaban 
entre cuatro y cinco días a la semana. 

Solamente el 14% del personal de la 
Unidades de Ensayos Clínicos no acu-
dió a trabajar durante el pico de la 
pandemia, pero de ellos el 100% pudo 
realizar teletrabajo los cinco días de la 
semana. El 77% de los encuestados 
pudo realizar teletrabajo. El 68% se 
quedaban en casa trabajando tres o 
más días de la semana. El 78% de los 
encuestados consideran que su casa 
y el material que tenían cumplían los 
requisitos mínimos para teletrabajar. Y 
el 75% tenía acceso a la historia clíni-
ca de los pacientes de forma remota. 
La media de satisfacción ha sido de 7. 

De los encuestados, el 94% anuló las 
visitas de monitorización presenciales 
y el 75% las pasó a remotas.  El 47% 
se comunicó con el monitor a través 
de aplicaciones como Zoom o Teams. 
El 64% de los encuestados realizaron 
visitas de inicio remotas, en contra del 
34% que no han realizado ningún inicio 
durante este periodo. Durante el pico 
de la pandemia se han continuado rea-
lizando revisión y gestión de contratos 
al igual que facturación y cobros tanto 
teletrabajando como en el centro. El 
69% de las muestras se han realizado 
y enviado con normalidad, pero el 19% 
no se han podido realizar o se han re-
trasado. En el 61% de los casos se ha 
realizado según el procesamiento ha-
bitual y solamente un 6% ha aumenta-
do la seguridad tratando las muestras 
como posibles COVID-19 positivo. 

Efectos en los pacientes
En la mayoría de centros, un 59%, se 
prohibió el reclutamiento de pacientes 
durante el pico de la pandemia. Por 
supuesto, los pacientes que estaban 

ya en tratamiento dentro de ensayo 
debían continuar recibiendo su trata-
miento, pero extremando las precau-
ciones y limitando los procedimientos 
al mínimo indispensable. 

Un 53% de los pacientes acudieron a vi-
sitas presenciales, en contra de un 40% 
que hizo mayoritariamente visitas tele-
fónicas. En un 7% de los pacientes se 
retrasó la visita hasta que hubiera una 
mejoría en la situación. A nivel de prue-
bas de estudio, sólo un 32% realizaron 
las pruebas con normalidad. La gran ma-
yoría sufrió retrasos o no las realizó.

Con todas estas vicisitudes la gran 
mayoría de los pacientes se pudieron 
tratar con normalidad, tal y como que-
da reflejado en la gráfica 1. La gráfica 
2 hace referencia a los tratamientos 
orales, donde se propuso al paciente 
que no viniera al centro y se le ofrecía 
el recibir la medicación por mensajero. 
También refleja que el promotor aportó 
los recursos para esta opción en más 
de la mitad de los casos. 
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El próximo 13 de octubre HOPE se pone 
en marcha: ¡contamos con vosotros!
Como anunciábamos el pasado mes 
de julio, ¡HOPE ya es una realidad! A 
partir del lanzamiento, todas las pa-
cientes con cáncer de mama metastá-
sico que quieran participar en este es-
tudio ya podrán acceder a la aplicación 
y solicitarlo.

SOLTI también quiere hacer partícipes 
a los oncólogos, los especialistas que 
están a cargo del tratamiento y segui-
miento a las pacientes, y por ello quie-
re invitarles, junto a las propias pa-
cientes, a formar parte de HOPE.

Implicación desde el inicio
Con el primer registro, las pacientes 
tendrán la opción de facilitar un con-
tacto de su oncólogo/a. Desde SOL-

TI se pondrán en contacto con él o 
ella para invitarle a tomar parte en el 
transcurso del estudio, junto a la pa-
ciente. Además, podrán informarse so-
bre el funcionamiento y diseño del es-
tudio a través del espacio destinado a 
Profesionales en la página web (www.
soltihope.com) que estará activa muy 
pronto.

Análisis de muestras a cargo de SOLTI
El proceso se iniciará con la asisten-
cia de la paciente a uno de los cen-
tros designados para la extracción de 
una muestra de sangre para la biop-
sia líquida. En paralelo se solicitará al 
servicio de Anatomía Patológica de su 
centro de referencia una muestra del 
tumor para su secuenciación.  

Reunión del comité de expertos
Contar con el expertise de cada uno de 
los oncólogos será clave para lograr 
una valoración en profundidad de cada 
caso. Con los resultados en la mano 
y con la información clínica que la pa-
ciente habrá introducido a través de la 
aplicación, aquellos oncólogos implica-
dos recibirán una invitación para parti-
cipar en el Molecular Advisory Board.  

Informe final: recomendación
Al finalizar la reunión del MAB se emi-
tirá un informe con la recomendación 
de tratamiento o ensayo clínico ade-
cuado según el perfil de cada pacien-
te. Será entonces cuando paciente 
y oncólogo podrán tomar la decisión 
conjunta  sobre el siguiente paso en 
su tratamiento.

Siempre en contacto
SOLTI ha habilitado una dirección de 
correo electrónico específica del estu-
dio hope@gruposolti.org a la que cual-
quier interesado/a puede escribir si 
tiene alguna duda o petición. 
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GETHI presenta su simposio virtual 2020 
Sesiones de Oncología transversal
El Grupo Español de Tumores Huérfa-
nos e Infrecuentes (GETHI) presenta 
el nuevo formato para su simposio de 
este año 2020, titulado Sesiones de 
Oncología transversal, incorporando la 
Oncología transversal en tumores infre-
cuentes en la práctica clínica diaria.

GETHI ha apostado por un programa 
formativo en formato virtual, y que sus-

tituirá al simposio que se celebrará a 
partir de noviembre. El programa se 
compone de seis webinars monográfi-
cos que se llevarán a cabo en horario 
de tarde. Puede encontrar más infor-
mación en www.gethi.org. 

Por otro lado, GETHI ha firmado con-
venios de colaboración con SOLTI y 
con el consorcio Centro de Investiga-

ción Biomédica en Red, MP (CIBER), 
con la finalidad aunar sus esfuerzos 
para el fomento del conocimiento y 
la investigación clínica en cáncer en 
España.

Grupo Español de Tumores
Huérfanos e Infrecuentes
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GEICAM lanza su IV curso de diseño 
de ensayos clínicos

La crisis provocada por el nuevo coro-
navirus SARS-CoV-2 ha marcado la ac-
tualidad de GEICAM. Así, el Grupo ela-
boró recomendaciones sobre el manejo 
del paciente con cáncer de mama en el 
entorno de la pandemia, basadas prin-
cipalmente en opiniones de expertos, 
guías de sociedades y organizaciones 
científicas y la evidencia disponible a 
día de hoy, que se pueden consultar 
en el artículo GEICAM Guidelines for 
the Management of Patients with Breast 
Cancer During the COVID-19 Pandemic 
in Spain, disponible en abierto para su 
consulta. Asimismo, GEICAM organizó 
el 1 de julio el webinar Retos y cambios 
en la nueva era. ¿Cómo será la investiga-
ción y la asistencia  a los pacientes con 
cáncer de mama?, donde los especia-
listas conversaron sobre temas de rele-
vancia como la reducción de los recur-
sos en los hospitales, la dificultad para 
atender presencialmente a los pacien-
tes por motivos de seguridad, los cam-
bios producidos en el modo de adminis-
trar los tratamientos para adecuarlos a 
las circunstancias o las posibilidades 
de cambio y aprendizaje tras el pico de 
la pandemia.

Por otra parte, el proyecto RegistEM de 
GEICAM, primer registro prospectivo na-
cional con datos de vida real de  pa-
cientes con cáncer de mama avanzado 
en España a gran escala, recibió el re-
conocimiento en la categoría Investiga-
ción social y científica en el ámbito onco-
lógico de la VIII Edición de los Premios 
GEPAC. Este registro recoge datos clíni-
cos, anatomopatológicos y de los dis-
tintos tratamientos administrados a lo 
largo de la evolución de la enfermedad 
de mujeres y hombres con cáncer de 
mama localmente avanzado no reseca-
ble o metastásico, tras una recaída de 

la enfermedad después de la terapia 
de un tumor localizado o como un pri-
mer diagnóstico de enfermedad avan-
zada. En la investigación participan 38 
hospitales españoles de 14 comunida-
des autónomas que aportan datos de 
casi 1.900 pacientes con diagnóstico 
de enfermedad avanzada desde 2016 
hasta 2019 y a los que se les hará un 
seguimiento de al menos cinco años.

Durante las últimas semanas, GEICAM 
también firmó con la Asociación de Cán-
cer de Mama Masculino INVI un acuer-
do de colaboración con el objetivo de 
fomentar la investigación a través de 
estudios enfocados a las particularida-
des del tumor de mama en varones que 
permitan identificar terapias más efica-
ces e individualizadas que aumenten la 
supervivencia con una menor toxicidad 
para los pacientes, redundando en una 
mejora en su atención y calidad de vida 
tras el diagnóstico. 

También lanzó GEICAM T-Habla, un nue-
vo canal de podcast de divulgación so-
bre el cáncer  de mama y la importancia 
de la investigación científica, y convocó 
la beca Balil-Pelegrí, dirigida a investiga-
dores médicos relacionados con la epi-
demiología, el diagnóstico y/o el trata-
miento del cáncer de mama, para que 
durante dos años puedan desarrollar un 
proyecto de investigación clínica sobre 
esta patología en hospitales adscritos 
a GEICAM en todo el territorio nacional. 
Por último, están abiertas las plazas de 
la IV edición del curso GEICAM de dise-
ño de ensayos clínicos, que tiene con fin 
completar la formación de los residen-
tes y jóvenes adjuntos en la metodología 
de la investigación clínica en oncología 
a través de teoría y con una tutorización 
individualizada de un experto. 

COVID-19, RegistEM y CEICAM T-Habla marcan también la 
actualidad del Grupo Cooperativo

}

Más información de todos los proyectos en 
www.geicam.org
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RAGMA online tendrá contenidos de alto nivel y 
herramientas para facilitar la interacción
Dr. José Enrique Alés, miembro del Comité Organizador de RAGMA 2020 y oncólogo del Complejo 
Asistencial de Ávila Hospital Nuestra Señora de Sonsoles

Este año, las circunstancias que envuel-
ven a la Revisión Anual GEICAM de Avan-
ces en Cáncer de Mama, RAGMA, que ce-
lebra su 13 edición, son excepcionales, 
como al resto de congresos, por lo que se 
hará en formato digital. ¿Cómo viven en 
GEICAM este cambio en el modo de cele-
brar actividades científicas?
La epidemia por COVID-19 ha afectado 
de forma extraordinariamente significa-
tiva no solo a los eventos científicos, 
sino también a la investigación clínica 
y a la propia asistencia a los pacientes 
con cáncer. En este contexto, el Comi-
té Organizador tuvo presente desde el 
primer momento la posibilidad de que 
RAGMA 2020 se desarrollara de forma 
virtual. Estamos viviendo un proceso de 
aprendizaje y adaptación a este tipo de 
formatos. Los congresos virtuales tie-
nen ventajas, como la posibilidad de 
evitar largos desplazamientos. Sin em-
bargo, perdemos la interacción directa 

con otros especialistas y la atmósfera 
de intercambio que se crea en los con-
gresos presenciales. Veremos cómo 
nos adaptamos a cada circunstancia 
en el futuro.

¿Cómo va a ser el desarrollo de este RAG-
MA online?
Pretendemos que RAGMA online, ade-
más de los contenidos actualizados 
de alto nivel, pueda facilitar la interac-
ción de los asistentes con los ponen-
tes mediante una diversidad de herra-
mientas. Igualmente, nos gustaría su-
plir la falta de contacto personal con 
herramientas que permitan la comuni-
cación de los asistentes entre sí. La 
idea es poder crear una atmósfera lo 
más “real” y amigable posible.

¿Qué temáticas y ponentes destacaría de 
la reunión de este año?
Como siempre, se abordarán todas las 
novedades de impacto en todos y cada 
uno de los aspectos relacionados con 
la biología, la prevención, la epidemio-
logía, la investigación y la superviven-
cia del cáncer de mama. Nuestro lema 
de este año, El futuro empezó ayer, 
resalta que los avances en el trata-
miento de nuestros pacientes de hoy 
comenzó con la investigación en as-
pectos fundamentales de la biología 
del cáncer de mama. Sin ese pasado, 
renovado diariamente, no hay presente 
ni esperanza de mejora en el futuro.

¿Cómo se abordará la cuestión del COVID-19?
El COVID-19 nos ha afectado profun-
damente. Entre otras cosas, ha provo-
cado retrasos en procedimientos qui-
rúrgicos y diagnósticos que, afectando 
primero a la atención primaria, se ha 
ido extendiendo por todos los niveles 

de la asistencia médica. Todavía no co-
nocemos la magnitud del alcance que 
estos retrasos indeseados tendrán so-
bre la morbilidad o mortalidad de los 
pacientes con cáncer. Para ayudarnos 
a comprender mejor estas repercusio-
nes, habrá una sesión específica mo-
derada por el Dr. Pedro Sánchez Rovi-
ra, del Complejo Hospitalario de Jaén, 
con la intervención del presidente de 
GEICAM, el Dr. Miguel Martín y el Dr. 
Carlos Barrios, del Hospital São Lucas 
de Porto Alegre, en Brasil.

¿Puede avanzar algo del contenido de la 
ponencia de la Dra. Renée Fortner, del 
German Cancer Research Center (DKFZ), 
en Heidelberg (Alemania), sobre avances 
en epidemiología?
La Dra. Fortner es una figura destaca-
da de la epidemiología europea. Le pe-
dimos que haga una revisión de lo más 
destacado del año. Seguro que entre 
los temas que trata estará la asocia-
ción entre estilo de vida, dieta y cáncer 
de mama.

Del mismo modo, se contará con el Dr. Ni-
cholas Turner, del The Royal Marsden NHS 
Foundation Trust, en Londres. ¿Puede des-
tacar el interés de su presentación?
Impartirá la conferencia especial que 
tiene por título Promesas y limitaciones 
del ADN plasmático para seleccionar 
terapias dirigidas en cáncer de mama 
metastásico. Turner es un investigador 
líder en la detección de células y ADN 
tumorales circulantes en la sangre (las 
denominadas biopsias líquidas). Sus 
investigaciones y estudios han llevado 
a poder detectar mediante un análisis 
de sangre cuáles son los tratamientos 
dirigidos más apropiados para deter-
minados tipos de pacientes. 

Dr. Alés, miembro del Comité Organizador de 
RAGMA20.

Endocarditis trombótica no bacteriana, 
¿una entidad atípica?
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SOGUG celebra el primer foro de 
investigación clínica y traslacional

El Grupo tiene seis estudios clínicos con reclutamiento abierto 
y este verano se ha completado el reclutamiento de dos 
importantes estudios, PROSTRATEGY e IMMUNOPRESERVE 

}

La actualidad de SOGUG viene marca-
da por la celebración el 9 y 10 de julio 
del primer Foro de investigación clínica 
y traslacional SOGUG, con el objetivo 
de fomentar la investigación clínica y 
traslacional en tumores genitourina-
rios a nivel nacional. En la primera se-
sión, la Dra. Nuria Romero, vocal de 
Investigación Traslacional, presentó 
el Proyecto de Investigación Básica y 
Traslacional de SOGUG y la propuesta 
de creación de la Red de Centros de 
Investigación Básica asociada a SO-
GUG (Red CIB-SOGUG). Este foro sirvió 
como primera toma de contacto en-
tre la investigación básica y la clínica, 
se debatieron posibles proyectos, se 
compartieron inquietudes científicas y 
se generó un enriquecedor debate.
 
A  continuación, se presentaron diver-
sos proyectos nuevos, propuestos y li-
derados por investigadores socios de 

SOGUG, en cada uno de los tumores 
genitourinarios más prevalentes, cán-
cer de próstata, urotelial y renal. Los 
participantes –35 oncólogos de SO-
GUG– debatieron con los investigado-
res, propusieron sugerencias y com-
partieron comentarios y aportaciones. 
Los proyectos más interesantes y que 
se consideraron viables serán desa-
rrollados como estudios del grupo SO-
GUG en los próximos años.

En cuanto a los proyectos ya inicia-
dos de investigación SOGUG, se han 
presentado dos pósteres en ESMO 
2020. Se trata de los estudios NEO-
DURVARIB (Impact of the combination 
of durvalumab (MEDI4736) plus ola-
parib (AZD2281) administered prior 
to surgery in the molecular profile of 
resectable urothelial bladder cancer), 
por parte del Dr. Juan Francisco Ro-
dríguez, y CABOMAYOR (Phase II study 

of cabozantinib Tolerability, SAFETY 
and EFFICACY in metastatic renal car-
cinoma in aged fragile patients), por el 
Dr. Miguel Ángel Climent.

En estos momentos, SOGUG tiene 
seis estudios clínicos con recluta-
miento abierto y, gracias al esfuerzo 
de los socios participantes, este vera-
no se ha completado el reclutamiento 
de dos importantes estudios del gru-
po: PROSTRATEGY - A multi-arm, mul-
ti-stage, randomized phase III trial of 
inmmunotherapy strategies in metas-
tatic hormone-sensitive prostate can-
cer, con 150 pacientes incluidos,  e 
IMMUNOPRESERVE  -  Phase II trial of 
durvalumab plus tremelimumab with 
concurrent radiotherapy in patients 
with localized muscle invasive bladder 
cancer treated with a selective bladder 
preservation approach, reclutamiento 
finalizado cuatro meses antes de lo 
previsto.

Por otra parte, en julio también se 
celebró la última sesión del proyecto 
Paciente experto en cáncer renal, en 
colaboración con Alcer e Ipsen, y la XI 
Jornada SOGUG de Revisión del Con-
greso Americano de Tumores Genitou-
rinarios y Congreso Americano de On-
cología 2020 en formato virtual, con 
más de 270 inscritos. Finalmente, los 
próximos eventos de SOGUG en for-
mato virtual son el 2 y 3 de octubre, 
el IX Curso de cáncer de próstata y 
vejiga SOGUG; el 7 de octubre, la Jor-
nada de revisión Congreso Europeo 
de Oncología Médica; y el 18, 19 y 20 
de noviembre, el XI Simposio científi-
co SOGUG. 
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Este año se ha puesto de manifiesto más 
que nunca lo que la Asociación para la in-
vestigación del Cáncer de Pulmón en Mu-
jeres (ICAPEM) lleva diez años fomentan-

do: la necesidad de cuidar más y mejor 
nuestros pulmones. Con esta filosofía, la 
asociación médica, en colaboración con 
Roche, impulsa una novedosa campaña 
que durará varios meses y que anima a 
adquirir hábitos saludables para el siste-
ma respiratorio. Hoy respiramos más fuer-
te que nunca es el lema de la innovadora 
campaña que busca evocar salud, aire 
puro, deporte, cuidado y calidad de vida, 
creada con un objetivo aún más ambicio-
so y global que prevenir el tabaquismo: 
intentar visibilizar el creciente avance de 
los casos de cáncer de pulmón (especial-
mente en mujeres) registrado en las últi-
mas décadas. 

La iniciativa cuenta con el talento del 
famoso artista Mikel Urmeneta, que 
ha creado en exclusiva para ICAPEM 
una colorida mariposa como logo de 

esta acción, que simboliza #ElOtroE-
fectoMariposa, el que depende de la 
voluntad de elegir cuidarnos.

A la campaña se han sumado varios 
rostros conocidos, como la composito-
ra y cantante Soledad Giménez, una de 
las voces más reconocidas de la músi-
ca en español como vocalista del gru-
po Presuntos Implicados durante dos 
décadas. La cantante Brisa Fenoy, las 
influencers Cinthia Díaz de Miguel y Fá-
tima Pareja, y la presentadora de tele-
visión Sonsoles de la Peña también se 
han sumado a la campaña.

ICAPEM anima a otras personalidades 
y celebrities a que se unan a su cam-
paña para hacer, entre todos, de este 
un mundo sano y capaz de ganarle la 
batalla al cáncer de pulmón.   
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GECP alerta a los jóvenes que fumar
cigarros electrónicos puede incrementar 
el riesgo de contraer COVID-19
Un estudio, publicado por la revista 
Journal of Adolescent Health, desta-
ca que el diagnóstico de COVID-19 
fue cinco veces mayor entre los usua-
rios de cigarros electrónicos con eda-
des comprendidas entre los 13 y 24 
años. Por todo ello, los especialistas 
del GECP consideran que la crisis cau-
sada por el COVID-19 es el contexto 
perfecto para endurecer las medidas 
antitabaco existentes en la actualidad. 

“Estamos alertando desde el inicio de 
la pandemia de los efectos del bino-
mio COVID-19 y tabaco, tanto a nivel 
de transmisión como su repercusión 
sobre la salud pulmonar”, destaca el 
Dr. Mariano Provencio, jefe del Servi-
cio de Oncología del Hospital Puerta 
de Hierro y presidente del GECP.  

Los oncólogos del Grupo apuntan, ade-
más, hacia el endurecimiento en la le-

gislación sobre los nuevos productos 
derivados del tabaco para frenar el 
consumo entre los jóvenes. Desde el 
GECP recuerdan que fumar o ser fu-
mador reduce la capacidad pulmonar, 
conlleva un mayor riesgo de sufrir afec-
ciones pulmonares graves y puede au-
mentar la gravedad de las enfermeda-
des respiratorias, como es el caso del 
coronavirus. 

ICAPEM lanza una campaña sobre la 
importancia de cuidar nuestros pulmones

Con el lema Hoy respiramos más fuerte que nunca, la campaña 
anima a adquirir hábitos saludables para el sistema respiratorio

}

La cantante Soledad Giménez apoya la 
campaña de ICAPEM.
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GEIS publicará este año 
las primeras guías de 
sarcomas infrecuentes, 
de Ewing, uterinos y 
rabdomiosarcoma TTCC impulsa las III 

Reuniones regionales 
de cáncer de cabeza 
y cuello

TTD evalúa los proyectos 
de investigación que 
optan a sus ayudas

La actividad del Grupo Español de In-
vestigación en Sarcomas (GEIS) en los 
últimos meses pasa por la celebración 
del Día Internacional del Sarcoma el 
13 de julio. Preocupada por la pande-
mia de COVID-19, el grupo ha colabo-
rado en el estudio y redacción de las 
guías Sarcoma European & Latin Ame-
rican Network (SELNET) recommenda-
tions on piroritization in sarcoma du-
ring COVID-19 pandemic, recientemen-
te aceptadas para publicación en The 
Oncologist. 

Asimismo, en el Congreso de ESMO 
2020 se han presentado los resulta-
dos del ensayo GEIS-39 como comuni-
cación oral y también ha sido aceptado 
en la reunión anual de la Connective 
Tissue Oncology Society (CTOS). Por 
otro lado, está previsto que este año 
GEIS publique las primeras guías de 
sarcomas infrecuentes, sarcoma de 
Ewing, sarcomas uterinos y rabdomio-
sarcoma. También está trabajando en 

las actualizaciones de las guías de 
GIST y de SPB. 

En cuanto a eventos, el simposio GEIS 
XVIII International Symposium será 
este año en formato virtual el 16 de 
octubre. Y en investigación clínica, 
actualmente GEIS tiene 16 ensayos 
académicos abiertos a reclutamien-
to. Desde su inicio ha promovido más 
de 80 ensayos y colaborado con otros 
muchos tanto nacionales como inter-
nacionales, aumentando el acceso de 
los pacientes con sarcoma a nuevas 
opciones de tratamiento. 

Finalmente, GEIS, junto a las asocia-
ciones de pacientes, en su caravana 
del sarcoma, participaron en julio en 
una reunión en la Consejería de An-
dalucía. Con esta entrevista, faltarían 
sólo tres regiones (Murcia, Canarias 
y Baleares) para completar la defen-
sa del paciente con sarcoma por to-
das las comunidades autónomas, así 
como con el Ministerio de Sanidad, 
dando de esta forma visibilidad a este 
cáncer. 

Con la intención de seguir mante-
niendo la formación y las oportu-
nidades de interacción entre los 
distintos especialistas dedicados 
al cáncer de cabeza y cuello, el Gru-
po Español de Tratamiento de Tu-
mores de Cabeza y Cuello (TTCC), 
junto con el Grupo Español de On-
cología Radioterápica en Cabeza y 
Cuello (GEORCC), y las Sociedades 
Españolas de Otorrinolaringología y 
Cirugía de Cabeza y Cuello (SEORL-
CCC) y Cirugía Oral y Maxilofacial y 
de Cabeza y Cuello (SECOM CyC), 
han impulsado la III edición de Re-
uniones Regionales de Cáncer de 
Cabeza y Cuello. El formato será 
online pero se mantendrá la parti-
cipación activa a través de un for-
mato de casos clínicos y debate de 
comité de expertos. 

Las jornadas se realizarán agrupan-
do a los especialistas interesados 
de diferentes territorios en las si-
guientes fechas: 8 de octubre (Ca-
narias), 13 de octubre (País Vas-
co-Navarra-Cantabria), 14 de octu-
bre (Galicia), 19 de octubre (Andalu-
cía oriental), 29 de octubre (Valen-
cia), 3 de noviembre (Murcia), 5 de 
noviembre (Andalucía occidental), 9 
de noviembre (Castilla y León), 10 
de noviembre (Madrid – Castilla-La 
Mancha), 17 de noviembre (Cata-
luña-Baleares) y 26 de noviembre 
(Aragón-La Rioja). 

Este año, el Grupo de Tratamiento de los 
Tumores Digestivos (TTD) ha puesto en 
marcha su primera convocatoria de Ayu-
da TTD a Proyectos de Investigación con 
el objetivo de fomentar la investigación 
traslacional en el campo de las neopla-
sias digestivas, poniendo a disposición 
de los socios la financiación de dos 
proyectos de investigación en 2020. La 
respuesta a la convocatoria ha supera-
do nuestras expectativas, lo que alegra 

y anima al Grupo a seguir en esta línea 
en próximos años.

El Grupo TTD quiere agradecer a los par-
ticipantes su interés, cuyos proyectos se 
encuentran en estos momentos en pro-
ceso de evaluación. La entrega oficial de 
las ayudas se realizará en el Simposio In-
ternacional del TTD de 17 y 18 de diciem-
bre, que tendrá lugar en Santander.   

Grupo Español 
de Tratamiento de Tumores de
Cabeza y Cuello

Más información sobre programa e 
inscripciones en www.ttccgrupo.org



LÁZARO es el asistente virtual de SEOM 
que recopila, en un entorno online, 
herramientas para facilitar el día a día 
del oncólogo. 

En LÁZARO encontrará diferentes 
instrumentos, como calculadoras y 
algoritmos, en los que apoyarse para 
optimizar la toma de decisiones en el 
manejo del paciente con cáncer.

GSK ha colaborado únicamente 
con la financiación para el soporte 
técnico del proyecto. A efectos de 
transparencia, le informamos que 
GSK no ha intervenido en los 
contenidos de esta herramienta.
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REVISIONES
    CIENTÍFICAS

SEOM puso en marcha esta Sección de revisiones científicas a propuesta del Grupo de Trabajo 
SEOM de Tromboembolismo y Cáncer. En esta Sección se ha dado cabida a revisiones científicas 
sobre temas de interés para el oncólogo médico. Le invitamos a participar en ella.

En la Revista SEOM se publica un resumen de la revisión científica y en la página web se publica 
el trabajo completo y dos casos clínicos. Podrá realizar un examen para obtener los créditos de 
formación médica continuada.

Estas primeras revisiones se están realizando gracias a la colaboración de Rovi. 

EN LA PÁGINA WEB DE SEOM PUEDE ENCONTRAR EL ARTÍCULO DE REVISIÓN COMPLETO, DOS 
CASOS CLÍNICOS Y EL ACCESO PARA EVALUARSE Y OBTENER LOS CRÉDITOS DE SNS.
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Resumen 
Se conoce que la evolución de la 
enfermedad tromboembólica veno-
sa (ETV) en pacientes con cáncer es 
más agresiva, con un riesgo de reci-
diva hasta tres veces superior y ma-
yor riesgo de sangrado que en la po-
blación no oncológica.

Se ha investigado en estudios alea-
torizados en pacientes con cáncer 
y ETV el papel del tratamiento con 
heparina de bajo peso molecular 
(HBPM) frente a antagonistas de la 
vitamina K (AVK), con resultados fa-
vorables a favor de la HBPM en tér-
minos de disminución de riesgo de 
retrombosis, pero en todos los estu-
dios la duración del tratamiento anti-
coagulante era de entre 3 y 6 meses, 
y no disponemos de estudios alea-
torizados que evalúen el beneficio 
de mantener la anticoagulación más 
allá de 6 meses con HBPM.

Recientemente se han publicado estu-
dios que evalúan el papel de los an-
ticoagulantes orales de acción directa 
(ACOD) frente a la HBPM en el trata-
miento de la ETV asociada a cáncer 
y, aunque se podría concluir que son 
eficaces en términos de disminuir el 
riesgo de retrombosis, presentan un 
aumento de riesgo de sangrado mayor, 
sobre todo, en tumores gastrointesti-
nales, por lo cual limitan su utilización.

Tampoco se ha evaluado específi-
camente el papel de mantener los 
ACOD a largo plazo, aunque la du-
ración del tratamiento del estudio 
HOKUSAI era de 12 meses.

Disponemos de los resultados de 
tres estudios prospectivos, pero con 
un solo brazo de tratamiento, que eva-
lúan la seguridad de la administración 
de HBPM hasta 9 y 12 meses: el es-
tudio TiCAT con tinzaparina (Jara-Pa-
lomares y cols., 2017), el estudio 
DALTECAN con dalteparina (Francis 
y cols., 2015) y el estudio ELEBAMA 
con bemiparina (Pina y cols., 2019). 

Sobre la base de los resultados de 
estos estudios, podemos concluir que 
es segura la administración de HBPM 
más allá de 6 meses.

Se han publicado scores que valoran 
el riesgo de recurrencia en pacientes 
con cáncer, de ellos el más extendido 
es el score de Ottawa.

Diversos estudios han intentado va-
lidar este score, pero los resultados 
son contradictorios, lo que limita su 
uso en la práctica clínica.

Hoy día, los esfuerzos de la investi-
gación se centran en la búsqueda de 
factores predictores de recurrencia 
tanto clínicos como biomarcadores.

En la actualidad, la duración óptima 
del tratamiento anticoagulante en pa-
cientes con cáncer tras el desarrollo 
de un evento tromboembólico sigue 
sin estar clara y, a pesar de las limita-
ciones de los estudios, las guías acon-
sejan mantener la anticoagulación por 
encima de 6 meses en pacientes de 
alto riesgo, con cáncer activo y/o en 
tratamiento activo, y reevaluar de ma-
nera periódica el riesgo de sangrado 
frente al potencial beneficio de mante-
ner el tratamiento. 

Autores
Dra. Isaura Fernández
Dra. Lucía Teijeira

Trombosis y cáncer: tratamiento más allá 
de seis meses y dosis. Análisis de la evidencia
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Autores
Robert C, Marabelle A, Herrscher H et al. 

COMENTARIO REALIZADO POR DRA. ISABEL ECHAVARRÍA, 
SECRETARIA CIENTÍFICA DE SEOM

Referencia: 
Nat Rev Clin Oncol (2020). https://doi.org/10.1038/s41571-020-0399-6
https://www.nature.com/articles/s41571-020-0399-6

Immunotherapy discontinuation — 
how and when? Data from melanoma 
as a paradigm
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l desarrollo de inhibidores de 
checkpoint inmunes (ICI) ha 
supuesto una revolución en 
la Oncología, y ha cambiado 

el paradigma de tratamiento de mu-
chos tumores. Hasta su aparición, en 
la mayoría de los tumores avanzados 
no se podía plantear la suspensión 
de un tratamiento que estaba siendo 
efectivo, ya que, salvo excepciones, la 
discontinuación de un tratamiento se 
relacionaba con situaciones adversas 
como la progresión de la enfermedad, 
toxicidad o muerte. Sin embargo, esta 
situación ha cambiado, y, en el mo-
mento actual, la suspensión delibera-
da de un tratamiento en el contexto de 
una respuesta completa (RC) se puede 
plantear en aproximadamente el 15-
20% de los pacientes con melanoma 
metastásico tratados con anti-PD-1 en 
monoterapia. 

La suspensión de un tratamiento be-
neficioso en el contexto de una enfer-
medad potencialmente fatal genera 

inquietud tanto en el paciente como 
en el médico tratante. Es preciso te-
ner garantías sobre su seguridad, así 
como determinar la duración óptima 
del tratamiento. Estos aspectos se 
acompañan además de importantes 
implicaciones para la calidad de vida 
del paciente así como en el ámbito 
económico. Sin embargo, los criterios 
actuales para considerar suspender 
los ICI se basan en estudios retrospec-
tivos, y dependen fundamentalmente 
de la discusión sobre riesgos y bene-
ficios entre el oncólogo tratante y el 
paciente. La suspensión de los ICI no 
solo plantea cuestiones sobre la segu-
ridad a nivel de la enfermedad tumoral, 
sino que plantea asimismo importan-
tes cuestiones sobre los protocolos de 
seguimiento o el mantenimiento de la 
fertilidad en pacientes con remisiones 
duraderas. 

Evidencia disponible sobre
la discontinuación de ICI
Ipilimumab en monoterapia: en el 

caso de ipilimumab, la duración del 
tratamiento no se consideró inicial-
mente una cuestión crucial, ya que se 
estableció la pauta de tratamiento en 
4 ciclos, aunque en algún estudio se 
permitía el mantenimiento con ipilimu-
mab cada 3 meses en pacientes con 
respuesta objetiva, e incluso re-induc-
ción tras recidiva o progresión. En este 
último escenario, se objetivó que los 
pacientes se beneficiaban de este tra-
tamiento de reinducción, con tasas de 
control de la enfermedad del 65-75%. 

Anti-PD-1 y anti-PD-L1. En este caso 
sí que han surgido grandes pregun-
tas sobre la suspensión de los trata-
mientos, ya que los estudios iniciales 
no estipularon un tiempo máximo de 
duración del tratamiento, e inicialmen-
te se planteó su administración has-
ta la progresión, toxicidad inaceptable 
o retirada del consentimiento por el 
paciente. El primer estudio que valo-
ró la suspensión del tratamiento fue 
el estudio fase I KEYNOTE-001, en el 

E
En el momento actual, la suspensión deliberada de un tratamiento en el contexto de una respuesta completa (RC) se puede plantear en 
aproximadamente el 15-20% de los pacientes con melanoma metastásico tratados con anti-PD-1 en monoterapia.



78

ART ÍCULO  DESTACADO

que la cuestión surgió tras preguntar 
varios pacientes con RC por la posibi-
lidad de suspender el tratamiento. El 
promotor planteó entonces valorar su 
suspensión en pacientes con RC en 2 
reevaluaciones sucesivas, y que hubie-
ran recibido al menos 6 meses de tra-
tamiento. Datos a largo plazo de este 
estudio indican que el 90% de estos 
pacientes están vivos y en RC después 
de una mediana de seguimiento de 5 
años. A partir de estos datos, muchos 
pacientes y médicos adoptaron esos 
mismos criterios y ofrecieron a sus 
pacientes con RC confirmadas y per-
sistentes la oportunidad de parar el 
tratamiento con anti-PD-1, y se han pu-
blicado varios estudios retrospectivos 
al respecto, con resultados también 
favorables. 

Otra duda importante que surge es la 
necesidad de continuar con los ICI en 
pacientes con respuesta parcial (RP) 
o enfermedad estable (EE), siendo 
especialmente importante en pacien-
tes con cáncer de pulmón no microcí-
tico, de los que solo el 5% alcanzan 
la RC. El estudio KEYNOTE-006, que 
comparaba pembrolizumab cada 2 o 
3 semanas frente a ipilimumab en 
melanoma metastásico consideró es-
tas cuestiones, ya que los pacientes 
recibían pembrolizumab durante un 
máximo de 2 años. De los 103 pa-
cientes que completaron los 2 años 
de tratamiento, la supervivencia libre 
de progresión a 24 meses fue del 
85,4% y 82,3% para los pacientes 
con RC y RP respectivamente, y del 
39,9% en aquellos con enfermedad 
estable. En estudios retrospectivos 
se objetiva esa misma tendencia a 
un menor control de la enfermedad al 
suspender los anti-PD-1 en pacientes 
con EE como mejor respuesta, frente 
a aquellos con RP o RC. Por otro lado, 
existen dudas sobre el impacto que la 
duración del tratamiento previo a su 
suspensión pueda tener en el riesgo 
de progresión posterior. 

Ipilimumab y nivolumab. Esta com-
binación es altamente tóxica, con un 

60% de efectos adversos grado 3-4 y 
un 40% de discontinuaciones por toxi-
cidad. En el ensayo CheckMate-067, 
en el que pacientes con melanoma 
metastásico fueron aleatorizados a 
recibir ipilimumab, nivolumab, o la 
combinación de ambos, un 36,4% 
de los pacientes suspendieron el tra-
tamiento por efectos adversos en la 
rama de combinación, frente al 7,7% 
en la rama de nivolumab. Sin embar-
go, la duración de respuesta y super-
vivencia global fueron similares entre 
aquellos pacientes con ipilimimumab 
y nivolumab que suspendieron por 
toxicidad, frente a aquellos que con-
tinuaron el tratamiento. El hecho de 
que la tasa de respuestas y duración 
de las mismas no se afecte por la in-
terrupción del tratamiento por toxici-
dad sugiere que antes de reiniciar un 
tratamiento suspendido por un efecto 
adverso serio, se debería evaluar la 
posibilidad de respuesta a los ICI, ya 
que de esa manera se podrían evitar 
los potenciales efectos adversos con 
el re-challenge. 

Caracterización de la respuesta
Cada vez es más evidente que la eva-
luación clásica del diámetro tumoral 
por TC podría infraestimar la magnitud 
de la respuesta de los pacientes que 
reciben ICI. A raíz de esta observación, 
en 2017 se desarrollaron los criterios 
inmunoRECIST, que tenían en cuenta 
la dinámica de respuesta a los ICI. No 
obstante, incluso con dichos criterios, 
a veces puede ser difícil discriminar las 
RC de las RP en pacientes con ICI, sien-
do patente en CNMP, en el que las dis-
crepancias entre RC radiológicas (4,3%) 
y patológicas (59%) son significativas. 
Para ello, podría ser de utilidad el PET, 
y es que un estudio retrospectivo obje-
tivó que en 104 pacientes con melano-
ma avanzado tratados con ICI, la tasa 
de RC metabólica fue del 75% frente al 
28% de RC usando los criterios clási-
cos del TC. Con un seguimiento de > 
30 meses, el 96% de los pacientes con 
RP metabólica seguían libres de progre-
sión, sugiriendo que estos pacientes 
no tenían enfermedad activa. 

Algoritmo propuesto para 
la suspensión de los ICI 
en melanoma avanzado
Con todo ello, los autores propone el 
siguiente algoritmo (figura 1) para va-
lorar la suspensión de ICI en pacientes 
con melanoma avanzado:
-	Si RC durante al menos 6 meses, va-

lorar suspensión del ICI
-	Si RP o EE durante al menos 6 me-

ses, valorar la respuesta metabólica 
con PET.
•	PET sin evidencia de enfermedad 
à considerar como RC y valorar 
suspender ICI. 

•	PET con enfermedad activa à con-
tinuar tratamiento con nueva reeva-
luación del estado de la enferme-
dad a los 2 años. 

“Rechallenge” tras interrupción
En el ensayo KEYNOTE-006, los pacien-
tes con melanoma avanzado recibieron 
una segunda tanda de pembrolizumab 
si se evidenciaba progresión tras com-
pletar los 2 años de tratamiento, con 
datos esperanzadores de eficacia (3 
RC, 4 RP, 3 EE y 1 PGR). Aunque todavía 
disponemos de pocos datos al respec-
to, parece que algunos pacientes pue-
den beneficiarse de un re-challenge con 
ICI. Sin embargo, es preciso informar 
de forma clara a los pacientes con RC 
en los que se suspende el tratamiento 
de que no existen garantías de benefi-
cio clínico con una segunda tanda de 
tratamiento con ICI. 

Cuestiones emergentes 
en supervivientes
Este nuevo paradigma de tratamiento, 
en el que largos respondedores pue-
den mantenerse libres de enfermedad 
y sin tratamiento, hace que surjan im-
portantes preguntas:

-	¿Podrá hablarse de cura en pacientes 
largos respondedores? Además de la 
definición de curación, será preciso 
establecer los protocolos de segui-
miento en estos pacientes, además 
de valorar de forma detenida las im-
plicaciones que puede tener en temas 
de fertilidad y planificación familiar. 
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Figura 1. Algoritmo propuesto para guiar la suspensión de ICI en pacientes con melanoma avanzado.

-	¿Cada cuánto deberían realizarse las 
reevaluaciones en los largos respon-
dedores? 

-	 ¿Debería plantearse la criopreserva-
ción de gametos previo al tratamiento? 

Comentario final
Por primera vez en el manejo de pa-
cientes con cáncer metastásico, la 

suspensión de un tratamiento efi-
caz es una opción razonable, con 
la esperanza de que se mantengan 
libres de enfermedad durante lar-
gos periodos de tiempo. Dicha sus-
pensión parece segura en pacientes 
con respuesta completa mantenida, 
aunque es preciso discutir de forma 
detenida los potenciales riesgos con 

los pacientes así como la evidencia 
disponible. A día de hoy, disponemos 
fundamentalmente de datos de pa-
cientes con melanoma, aunque sin 
duda iremos disponiendo de datos 
de más tumores de forma temprana. 
Son precisos estudios prospectivos 
que respondan a las cuestiones pen-
dientes. 
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