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Câncer de próstata 

metastático

Sensível a castração 



A quebra de um 

paradigma…





Sobrevida Global

População Geral

13,6 meses



Sobrevida Global

Alto volume de doença

17 meses



Quality of life (QOL) analysis from CHAARTED: Chemohormonal Androgen Ablation Randomized Trial in Prostate Cancer (E3805)

Presented By Linda Patrick-Miller at 2016 ASCO Annual Meeting



QOL Endpoints

Presented By Linda Patrick-Miller at 2016 ASCO Annual Meeting



Results <br />Primary Endpoint:  Overall QOL on FACT-P<br />

Presented By Linda Patrick-Miller at 2016 ASCO Annual Meeting



Secondary endpoint:  FACIT-F Fatigue

Presented By Linda Patrick-Miller at 2016 ASCO Annual Meeting



Slide 1

Presented By Nicholas James at 2017 ASCO Annual Meeting



Abiraterone comparison: patients

Presented By Nicholas James at 2017 ASCO Annual Meeting



Inclusion criteria

Presented By Nicholas James at 2017 ASCO Annual Meeting



Accrual

Presented By Nicholas James at 2017 ASCO Annual Meeting



Patient characteristics

Presented By Nicholas James at 2017 ASCO Annual Meeting



Slide 29

Presented By Nicholas James at 2017 ASCO Annual Meeting

Sobrevida Global



Slide 43

Presented By Nicholas James at 2017 ASCO Annual Meeting

Sobrevida livre de 

Falha



Slide 52

Presented By Nicholas James at 2017 ASCO Annual Meeting

Eventos relacionados ao esqueleto



Presented By Nicholas James at 2017 ASCO Annual Meeting

Conclusões:

Em pacientes sem tratamento hormonal prévio, a 

combinação de ADT + ABIRATERONA + PDN resulta:

Ganho de 37% em Sobrevida Global

Ganho de 71% em Sobrevida Livre de 

Falha

Ganho de 55% em Eventos esqueléticos 

relacionados ao esqueleto

Tratamento muito bem tolerado

Abiraterona + PDN com ADT deveria ser incluído no novo “padrão de tratamento”
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LATITUDE: A phase 3, double-blind, randomized trial of androgen deprivation therapy with abiraterone acetate plus prednisone or placebos <br />in newly diagnosed high-risk 

metastatic hormone-naïve prostate cancer patients

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting



Objective

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting

Objetivo do estudo:

Avaliar o benefício da adição de Abiraterona + PDN ao ADT traz benefícios para 

pacientes com câncer de próstata metastático não exposto a castração de ALTO 

RISCO

Alto Risco ( pelo menos 2 critérios):

Gleason > 7

> 2 lesões ósseas na cintilografia

Doença visceral



Overall study design of LATITUDE

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting

1199 pctes



Treatment arms were well balanced

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting



Statistically significant 38% risk reduction of death

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting

Sobrevida Global



OS benefit consistently favorable across subgroups

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting



Statistically significant 53% risk reduction of radiographic progression or death

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting

Sobrevida Livre de Progressão Radiográfica



Statistically significant 70% risk reduction of time to PSA progression

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting

Tempo para progressão de PSA



Adverse events of special interest

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting



Conclusions

Presented By Karim Fizazi at 2017 ASCO Annual Meeting

Conclusão:
Esses achados indicam que a adição de AA + PDN ao ADT pode 

ser considerada o novo “tratamento padrão”para pacientes de alto 

risco recém diagnosticados com câncer de próstata metastático 

virgem de tratamento.
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Alto Volume Alto Risco

QUIMIOTERAPIA

Quatro ou mais lesões, pelo 

menos 1 fora da pelve e coluna

Doença Visceral

HORMONIOTERAPIA 

(ABIRATERONA)

3 ou mais lesões ósseas

Doença Visceral

Gleason > 7
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Prospectivo com 95 Pacientes

Avaliação alto/baixo volume e 

alto/baixo risco

TTO a critério da equipe

OBJETIVO:

AVALIAR A CONCORDÂNCIA DOS MODELOS 

COMO FATOR PROGNÓSTICO



18, DEC, 2017

Baixo X Alto Volume Baixo X Alto Risco





16 meses de 

intersecção



Docetaxel

189 pacientes

Abiraterona

377 pacientes

60% M1

76% Gleason 8-10

Idade mediana=66 anos

PSA mediano=56 ng/ml

Seguimento de 4 anos

Sobrevida Global

Sobrevida Livre de Falha

Sobrevida Livre de Progressão

SLP metastática

HR=1,16 ( IC 0,82-1,65)

HR=0,51 ( IC 0,39-0,67)

HR=0,65 ( IC 0,48-0,88)

HR=0,77 ( IC 0,57-1,03)



Benefits of Abiraterone Acetate Plus Prednisone When Added 

to Androgen Deprivation Therapy 

in LATITUDE on Patient-Reported Outcomes

K. N. Chi,1 A. Protheroe,2 A. Rodriguez-Antolin, G. Facchini,4 H. Suttman,5

N. Matsubara,6 Z. Ye,7 B. Keam,8 T. Li,9 K. McQuarrie,10 

B. Jia,11 P. De Porre,12 J. Martin,13 M.B. Todd,14 and K. Fizazi15

1BC Cancer Agency, Vancouver, BC, Canada; 2Oxford University Hospitals NHS Foundation Trust, Oxford, UK; 312 de Octubre 

University Hospital, Madrid, Spain; 4Istituto Nazionale Tumori – I.R.C.C.S - Fondazione Pascale, Naples, Italy; 5Urologikum Hamburg, 

Hamburg, Germany; 6National Cancer Center Hospital East, Chiba, Japan; 7Tongji Hospital, Wuhan City, China; 8Seoul National 

University Hospital, Seoul, South Korea; 9Global Market Access Oncology, Janssen Global Services, Raritan, NJ, USA; 10PRO Team, 

Janssen Global Services, Raritan, NJ, USA; 11Janssen Research & Development, China; 12Clinical Oncology, Janssen Research & 

Development, Beerse, 

Belgium; 13Clinical Oncology, Janssen Research & Development, Buckinghamshire, UK; 14Oncology, Janssen 

Research & Development, Raritan, NJ, USA; 15Gustave Roussy, University of Paris Sud, Villejuif, France



LATITUDE: Patient-Reported Outcomes

Instrument Assessed Frequency

BPI-SF Pain and pain interference • Baseline

• Every month for Cycles 2-

13 

• Every 2 months thereafter 

until progressive disease 

or study end

• EQ-5D-5L data were also 

collected every 4 months 

for a total of 12 months 

after treatment 

discontinuation

BFI Fatigue and fatigue interference

FACT-P 

(version 4)

Health-related QoL, pain, and prostate 

cancer symptoms

EQ-5D-5L Health status: Visual analog scale (VAS, 0-

100) 

Health utility: Status across 5 domains 

(mobility, self-care, usual activity, 

pain/discomfort, anxiety/depression) 

converted to health utility index value (0-1)

BPI-SF, Brief Pain Inventory Short Form; BFI, Brief Fatigue Inventory; EQ-5D-5L, EuroQol 5-dimension, 5-level questionnaire visual analog scale; 

FACT-P, Functional Assessment of Cancer Therapy-Prostate; PRO, patient-reported outcome. 42

Dor e interferência da dor

Fadiga e interferência da fadiga

Qualidade de vida, dor e sintomas por Ca 

próstata

Status de saúde: Escala visual analógica

Utilidade da saúde: mobilidade, auto-cuidado, 

atividades usuais, dor, ansiedade

Avaliação do Paciente



37% de redução do risco de progressão

da pior dor
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35% de redução do risco de 

progressão da pior fadiga

*1 cycle = 28 days.

ADT + AA + P Melhorou

significativamente a fadiga



Better

Worse
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ADT + AA + P, 12.9 mo

HR 0.85 (95% CI, 0.74-0.99)

P = 0.0322

Patients at risk
ADT + AA + P

ADT + Placebos

ADT + AA + P Melhorou significativamente a 

qualidade de vida pelo FACT-P
15% Risk Reduction 

for HRQoL Degradation

Mean Change From Baseline 

Differed from Cycle 5 Onward

44*1 cycle = 28 days.
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Avaliação de Qualidade de Vida

CHAARTED - E3805 LATITUDE

Mensagem:

Tanto QT quanto AA melhoram a qualidade de vida final, mas:

-QT piora inicialmente para depois melhorar

- AA melhora desde o início, sem trazer momento de piora



Avaliação de Fadiga

CHAARTED - E3805 LATITUDE
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Cycle*
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Melhora de Sobrevida

Melhora de Qualidade de vida

Melhora do tempo para eventos 

relacionados ao esqueleto

CUSTO mais baixo

TOXICIDADE maior

Melhora de Sobrevida

Melhora de Qualidade de vida

Melhora do tempo para eventos 

relacionados ao esqueleto

CUSTO mais alto

TOXICIDADE menor

Redução de risco de morte MAIOR

STAMPEDE-ABI:            HR=0,63

LATITUDE:                      HR=0,62

12%

27%

24%

37%

38%



Feyerabend S, et al. ESMO 

2017.

Indirect Comparison of Abiraterone Acetate Plus 

Prednisone and Docetaxel for the Treatment of Metastatic 

“Hormone-Sensitive” Prostate Cancer 
ADT + AA + P vs ADT ADT + Doc vs ADT Comparação Indireta

LATITUDE STAMPEDE CHAARTED GETUG 15 STAMPEDE ADT + AA + P vs ADT + Doc

HVD&HRD M1 (ITT) M1 HVD HVD M1 HR P AA > Doc

SG

Análise Principal 0,57(0,46-0,71)
HVD

De novo

0,63

(0,49-0,81)

HVD

De novo

0,78

(0,54-1,12)

0,85(0,63-1,14) 86,7%

Análise de sensibilidade 1

0,62(0,51-0,76)

0,92(0,69-1,23) 71,8%

Análise de sensibilidade 2 0,61(0,49-0,75) 0,76(0,62-0,92) 0,91(0,71-1,18) 76,4%

86,7%

96,8%



Mas como saber quando usar 

cada terapia???



TAX 327 Tropic

Prevail

COU-AA 302

Um filme que nós já conhecemos…



Câncer de Próstata Resistente a Castração

Recidiva 

bioquímica

( pré-metastática)

Aumento de PSA 

com doença óssea

DT longo

Aumento de 

PSA com 

doença visceral
DT curto



Defina onde está seu paciente com CPRC

CPRC M0:
único cenário para uso de “vintages"

( bicalutamida, flutamida, DES, nilutamida)

CPRC M1

DT curto

DHL elevado

FA elevado

Rápida progressão

Baixo PSA

CPRC M1
DT longo

DHL e FA normais

Progressão lenta(mesmo com   volume)

PSA elevado

Até a 

próxima

palestra



Sobrevida Global 

HR=0,84 (IC 0,67-1,06)



ADT + ABI 4 MESES

PSA=0,42

69 anos

PSA=264

Gleason 4+4
08/2017 08/201701/2018 01/2018



71 Anos

Gleason 4+5 , 

PSA=2,57

Metástase em coróide

4 meses ADT + 

Docetaxel

PSA=0,88



dr Paulo Sérgio Moraes Lages - Instituto Onco-Vida Brasília

Obrigado!!!

drpaulolages@yahoo.com.br


