
La	
  radio-­‐chemioterapia	
  nel	
  tra1amento	
  	
  
del	
  	
  carcinoma	
  polmonare	
  non	
  a	
  piccole	
  cellule	
  

(NSCLC)	
  stadio	
  III:	
  	
  
	
  

una	
  casis;ca	
  retrospe<va	
  monois;tuzionale	
  di	
  67	
  pazien;	
  

XXIII	
  Congresso	
  AIRO	
  2013,	
  Giardini	
  Naxos	
  -­‐	
  Taormina	
  	
  

TOPIC:	
  Tra>amen?	
  integra?	
  nel	
  NSCLC	
  III	
  stadio	
  

…	
  casis?ca	
  
retrospeGva	
  che	
  
comprende	
  tuG	
  i	
  
pazien?	
  tra>a?	
  con	
  
NSCLC	
  III	
  stadia	
  a	
  
scopo	
  radicale	
  con	
  
radio-­‐chemioterapia	
  
nel	
  periodo	
  
2000-­‐2012.	
  

M.	
  Maddalo,	
  S.	
  Ciccarelli,	
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  Vitali,	
  F.	
  Trevisan,	
  N.	
  Pasine5,	
  F.	
  Barbera,	
  S.	
  M.	
  Magrini	
  
	
  

Is*tuto	
  del	
  Radio	
  "O.	
  Alber*",	
  Spedali	
  Civili	
  di	
  Brescia	
  –	
  	
  
Ca=edra	
  di	
  Radioterapia,	
  Università	
  degli	
  Studi	
  di	
  Brescia	
  



Periodo	
  di	
  analisi:	
  03/2000	
  –	
  12/2012	
  
	
  

Durata	
  mediana	
  follow-­‐up	
  430	
  giorni	
  
Range:	
  46	
  -­‐	
  2625	
  

	
  
Outcomes:	
  

Tossicità	
  acute	
  e	
  tardive	
  polmonari,	
  esofagee	
  e	
  cardiache	
  (scala	
  RTOG)	
  
Sopravvienza	
  globale	
  (OS)	
  

Sopravvivenza	
  libera	
  da	
  malaGa	
  (DFS)	
  
Sopravvivenza	
  causa	
  specifica	
  (CSS)	
  

Analisi	
  descri<va	
  tra1amento	
  -­‐	
  RT	
  

EBRT	
  normofrazionata	
  (1.8	
  –	
  2Gy/frz)	
  
Dose	
  totale	
  mediana	
  64Gy	
  (range	
  46-­‐70)	
  

Scopo	
  dello	
  studio	
  è	
  
stato	
  quello	
  di	
  valutare	
  
le	
  tossicità	
  acute	
  e	
  
tardive	
  e	
  le	
  
sopravvivenze.	
  	
  
E’	
  stata	
  effe>uata	
  
un’analisi	
  descriGva	
  
della	
  popolazione	
  e	
  
delle	
  tossicità	
  
sull’intera	
  popolazione;	
  
le	
  tossicità	
  sono	
  state	
  
valutate	
  mediante	
  
scala	
  RTOG	
  (in	
  
par?colare	
  sono	
  state	
  
analizzate	
  la	
  tossicità	
  
polmonare,	
  esofagea	
  e	
  
cardiaca,	
  sia	
  acute	
  che	
  
tardive).	
  
E’	
  stata	
  poi	
  condo>a	
  
un’analisi	
  univariata	
  e	
  
mul?variata	
  delle	
  
sopravvivenze	
  (OS,	
  CSS	
  
e	
  DFS):	
  univariata	
  con	
  il	
  
metodo	
  Kaplan-­‐Meyer	
  
e	
  mul?variata	
  con	
  
regressione	
  di	
  Cox.	
  
	
  



Analisi	
  descri<va	
  popolazione	
  

•  Età:	
  mediana	
  60anni	
  (range	
  41-­‐84)	
  
•  Sesso:	
  54	
  uomini	
  e	
  13	
  donne	
  
•  PS:	
  ECOG1	
  =	
  31,	
  ECOG2=37	
  
•  Stadio	
  AJCC2009:	
  34	
  stadio	
  IIIA	
  e	
  33	
  stadio	
  IIIB	
  
•  Istologia:	
  21	
  adenocarcinoma,	
  36	
  carcinoma	
  squamoso,	
  10	
  

carcinoma	
  indifferenziato	
  



Analisi	
  descri<va	
  tra1amento	
  -­‐	
  CHT	
  

•  SCRT:	
  Tra>amento	
  sequenziale	
  (CT	
  e	
  RT):	
  37	
  pz	
  
• 76%	
  doppie>a	
  a	
  base	
  di	
  pla?no	
  
• 16%	
  3	
  farmaci	
  
• 1	
  pz	
  monochemioterapia	
  	
  

la	
  maggior	
  parte	
  dei	
  pz	
  ha	
  
ricevuto	
  una	
  doppie>a	
  a	
  base	
  
di	
  pla?no	
  (76%),	
  6	
  pz	
  hanno	
  
ricevuto	
  un’associazione	
  di	
  3	
  
farmaci	
  (16%)	
  e	
  un	
  solo	
  pz	
  ha	
  
ricevuto	
  una	
  
monochemioterapia.	
  
	
  
1	
  Monochemioterapia:	
  GEM.	
  
28	
  Doppie>a	
  a	
  base	
  di	
  Pla?no:	
  
20	
  Pla?no+GEM,	
  6	
  Pla?no
+Taxano,	
  1	
  CDDP+VP16,	
  1	
  
CDDP+Premetrexed	
  
1	
  Doppie>a	
  senza	
  Pla?no:	
  
GEM+VP16.	
  
6	
  Triple>e	
  a	
  base	
  di	
  Pla?no:	
  4	
  
Pla?no+GEM+EPI,	
  1	
  Pla?no
+Taxolo+IFO,	
  1	
  Pla?no+GEM
+IFO	
  
1	
  non	
  noto	
  
	
  



	
  
•  CCRT:	
  Tra>amento	
  concomitante:	
  12	
  pz	
  
•  5	
  doppie>a	
  CARBO	
  +	
  Taxano	
  
•  7	
  monochemioterapia	
  (1	
  CDDP,	
  6	
  Taxano)	
  

	
  
•  Tra>amento	
  RT	
  esclusivo	
  (RT):	
  3	
  pz	
  

	
  
•  	
  Tra>amento	
  sequenziale	
  (CT	
  +	
  RCT):	
  15	
  pz	
  
•  CHT	
  NEOADIUVANTE	
  =	
  doppie>a	
  a	
  base	
  di	
  pla?no	
  
•  CHT	
  CONCOMITANTE:	
  	
  	
  

•  13	
  monochemioterapia	
  (5	
  CDDP,	
  8	
  Taxano)	
  
•  2	
  doppie>a	
  (CARBO	
  +	
  Taxano)	
  

Analisi	
  descri<va	
  tra1amento	
  -­‐	
  CHT	
  



Risulta;	
  -­‐	
  Tossicità	
  acuta	
  polmonare	
  

G5(1)	
  +	
  G3(4)	
  =	
  7.5%	
  
G1-­‐G2	
  (25)	
  =	
  37%	
  

Polmonare:	
  una	
  tossicità	
  G5	
  e	
  4	
  tossicità	
  
G3,	
  25	
  tossicità	
  G1-­‐G2.	
  G3-­‐G5	
  nel	
  7.5%.	
  Il	
  
paziente	
  con	
  G5,	
  ha	
  interro>o	
  
an?cipatamente	
  il	
  tra>amento	
  alla	
  dose	
  
di	
  46Gy	
  ed	
  è	
  stato	
  ricoverato	
  per	
  dispnea	
  
e	
  desaturazione.	
  Ha	
  effe>uato	
  
valutazione	
  TC	
  con	
  evidenza	
  di	
  
inters?ziopa?a	
  diffusa	
  non	
  presente	
  alla	
  
TC	
  pre-­‐tra>amento.	
  Alle	
  PFR	
  
disven?lazione	
  restriGva	
  di	
  grado	
  
discreto,	
  discreta	
  riduzione	
  dei	
  volumi	
  
polmonari	
  sta?ci	
  e	
  riduzione	
  della	
  
diffusione	
  alveolo-­‐capillare	
  del	
  CO	
  di	
  
grado	
  severo	
  (PFR	
  pre-­‐RT:	
  disven?lazione	
  
restriGva	
  di	
  grado	
  lieve	
  e	
  riduzione	
  della	
  
diffusione	
  alveolo	
  capillare	
  del	
  CO	
  di	
  
grado	
  moderato).	
  Il	
  paziente	
  è	
  deceduto	
  
46gg	
  dopo	
  il	
  termine	
  del	
  tra>amento	
  per	
  
peggioramento	
  del	
  quadro	
  clinico	
  
polmonare.	
  DVH	
  non	
  significa?vi:	
  V20cum	
  
di	
  31.85Gy	
  e	
  Dmediacum	
  di	
  18.79Gy.	
  	
  
Nei	
  pazien?	
  2/4	
  pazien?con	
  G3	
  in	
  cui	
  
erano	
  disponibili	
  i	
  DVH	
  i	
  constraints	
  per	
  i	
  
polmoni	
  erano	
  rispe>a?	
  in	
  2	
  pazien?	
  
(analisi	
  dei	
  DVH	
  disponibile	
  per	
  pazien?).	
  
Un	
  paziente	
  invece	
  presentava	
  valori	
  di	
  
V20cum	
  di	
  50.65Gy	
  e	
  Dmediacum	
  di	
  
22.71Gy	
  (DVH	
  peggiori	
  dell’intera	
  
popolazione!).	
  	
  

G5:	
  tra>amento	
  RT	
  sospeso	
  alla	
  dose	
  di	
  46Gy	
  per	
  dispnea	
  e	
  
desaturazione.	
  Paziente	
  deceduto	
  a	
  46	
  giorni	
  dal	
  termine	
  della	
  RT	
  

	
  	
  
• V20	
  cum	
  31.85%	
  
• 	
  Dmedia	
  cum	
  18.79Gy	
  	
  

DVH	
  peggiori	
  	
  dell’intera	
  	
  
popolazione.	
  G3	
  per	
  

evidenza	
  radiologica	
  di	
  
segni	
  di	
  polmonite	
  acuta	
  

in	
  a1o	
  

	
  
• 	
  V20	
  cum	
  50.65%	
  
• 	
  Dmedia	
  cum	
  22.71Gy	
  

• 	
  V20	
  cum	
  38.93%	
  
• 	
  Dmedia	
  cum	
  17.73Gy	
  

DVH	
  
pazien;	
  G3:	
  

DVH	
  

G3	
  =	
  Tosse	
  non	
  responsiva	
  ad	
  	
  
agen;	
  seda;vi	
  o	
  dispnea	
  a	
  	
  
riposo,	
  segni	
  clinici	
  o	
  radiologici	
  	
  
di	
  polmonite	
  acuta,	
  eventuale	
  	
  
necessità	
  di	
  ossigenoterapia	
  
intermi1ente	
  o	
  terapia	
  steroidea.	
  



Risulta;	
  -­‐	
  Tossicità	
  acuta	
  esofagea	
  

G3(6)	
  =	
  9%	
  
G1-­‐G2	
  (48)	
  =	
  72%	
  

Esofagea:	
  6	
  tossicità	
  
G3	
  (9%),	
  48	
  tossicità	
  
G1-­‐G2.	
  	
  
	
  
Cardiaca:	
  nessuna	
  
tossicità	
  G3-­‐G4,	
  3	
  
tossicità	
  G1.	
  

G3	
  =	
  Disfagia	
  grave	
  od	
  	
  
odinofagia	
  con	
  disidratazione	
  o	
  
perdita	
  di	
  peso	
  (<15%	
  rispe1o	
  al	
  
basale)	
  che	
  richiede	
  alimentazione	
  
tramite	
  SNG,	
  fluidi	
  EV	
  o	
  
iperalimentazione	
  

Risulta;	
  -­‐	
  Tossicità	
  acuta	
  cardiaca	
  

G3-­‐G4	
  (0)	
  =	
  0%	
  
G1	
  (3)	
  =	
  4%	
  

G1=Evidenza	
  asintoma;ca	
  ma	
  
obie<va	
  di	
  alterazioni	
  ECG	
  o	
  
anormalità	
  pericardiche	
  senza	
  
evidenza	
  di	
  altra	
  patologia	
  cardiaca	
  



Risulta;	
  -­‐	
  Tossicità	
  acuta	
   Le	
  tossicità	
  acute	
  G3-­‐
G4	
  sono	
  state	
  nel	
  
complesso	
  
significa?vamente	
  più	
  
frequen?	
  nei	
  pazien?	
  
tra>a?	
  con	
  CHT	
  
concomitante	
  
(p=0.003).	
  	
  
La	
  dose	
  totale	
  erogata	
  
(>	
  o	
  <	
  di	
  60Gy)	
  e	
  le	
  
dimensioni	
  del	
  target	
  
(PTV	
  >	
  o	
  <	
  di	
  397cc)	
  
non	
  hanno	
  influenzato	
  
significa?vamente	
  
l’incidenza	
  di	
  tossicità	
  
G3-­‐G4.	
  

Le	
  tossicità	
  acute	
  G3-­‐G5	
  sono	
  
state	
  nel	
  complesso	
  
significa?vamente	
  più	
  frequen?	
  
nei	
  pazien?	
  tra>a?	
  con	
  	
  
CT	
  concomitante	
  (p=0.003).	
  

La	
  dose	
  totale	
  (>	
  o	
  <	
  di	
  60Gy	
  e	
  >	
  0	
  <	
  di	
  64Gy)	
  e	
  le	
  dimensioni	
  del	
  target	
  (PTV	
  >	
  o	
  <	
  di	
  
397cc	
  =	
  volume	
  PTV	
  mediano	
  in	
  cc)	
  non	
  hanno	
  influenzato	
  significa?vamente	
  
l’incidenza	
  di	
  tossicità	
  acuta	
  G3-­‐G5.	
  
	
  

Tra	
  i	
  2	
  gruppi	
  di	
  pazien?	
  che	
  hanno	
  ricevuto	
  CT	
  
concomitante	
  (gruppo	
  CT+RCT	
  e	
  gruppo	
  CCRT)	
  
non	
  sono	
  state	
  evidenziate	
  differenze	
  (4/15	
  vs	
  
5/12,	
  p	
  =	
  ns)	
  



Risulta;	
  -­‐	
  Tossicità	
  tardiva	
  polmonare	
  

G4(1)	
  +	
  G3(1)	
  =	
  3%	
  
G1-­‐G2	
  (19)	
  =	
  46%	
  

Polmonare:	
  1	
  
tossicità	
  G4	
  (stesso	
  
pz	
  con	
  G4	
  acuta)	
  e	
  
1	
  tossicità	
  G3	
  (G3-­‐
G4	
  3%),	
  19	
  G1-­‐G2	
  
Esofagea:	
  2	
  
tossicità	
  G4	
  (3%),	
  4	
  
tossicità	
  G1-­‐G2	
  

G4	
  =	
  Isufficienza	
  respiratoria	
  	
  
grave,	
  O2	
  terapia	
  con;nua;va,	
  	
  
ven;lazione	
  assis;ta	
  

Risulta;	
  -­‐	
  Tossicità	
  tardiva	
  esofagea	
  

G4	
  (2)	
  =	
  3%	
  
G1-­‐G2	
  (4)	
  =	
  10%	
  

G4	
  =	
  Necrosi,	
  perforazione,	
  
fistula	
  	
  

Risulta;	
  -­‐	
  Tossicità	
  tardiva	
  cardiaca	
  

G3-­‐4	
  (0)	
  =	
  0%	
  
G2	
  (2)	
  =	
  3%	
  

G2	
  =	
  Angina	
  da	
  sforzo	
  moderata,	
  
pericardite	
  lieve,	
  normali	
  
dimensioni	
  cardiache,	
  onde	
  T	
  
anomale	
  persisten;	
  e	
  
modificazioni	
  ST	
  	
  



Risulta;	
  -­‐	
  Tossicità	
  tardiva	
   La	
  presenza	
  di	
  
tossicità	
  acuta	
  G3-­‐G4	
  
ha	
  influenzato	
  
significa?vamente	
  il	
  
verificarsi	
  della	
  
tossicità	
  tardiva	
  G3-­‐
G4	
  (p=0.001).	
  
Gli	
  altri	
  fa>ori	
  
analizza?	
  (?po	
  di	
  
CHT,	
  dose	
  totale	
  
erogata	
  e	
  volume	
  del	
  
PTV)	
  non	
  hanno	
  
influito	
  sulla	
  tossicità	
  
tardiva.	
  

La	
  presenza	
  di	
  tossicità	
  acuta	
  
G3-­‐G5	
  ha	
  influenzato	
  
significa?vamente	
  il	
  verificarsi	
  
della	
  tossicità	
  tardiva	
  G3-­‐G4	
  
(p=0.001).	
  

Gli	
  altri	
  fa>ori	
  analizza?	
  (;po	
  di	
  CHT,	
  dose	
  totale	
  e	
  volume	
  del	
  PTV)	
  non	
  hanno	
  
influito	
  sulla	
  tossicità	
  tardiva.	
  



Risulta;	
  -­‐	
  Univariata	
  
Sopravvivenza	
  globale	
  (OS)	
  

Sopravvivenza	
  
globale:	
  	
  
64%	
  a	
  1anno,	
  40%	
  a	
  
2anni	
  e	
  12%	
  a	
  5anni	
  
Media:	
  824gg	
  
Mediana:	
  602gg	
  
La	
  CHT	
  concomitante	
  
migliora	
  la	
  OS	
  (p=0.04)	
  
dell’intera	
  
popolazione.	
  	
  
Il	
  confronto	
  inoltre	
  
della	
  OS	
  nel	
  
so>ogruppo	
  di	
  pazien?	
  
SCRT	
  vs	
  CCRT	
  risulta	
  al	
  
limite	
  della	
  
significa?vità	
  (p=0.07)	
  
con	
  sopravvvienza	
  
migliore	
  nei	
  pazien?	
  
che	
  hanno	
  ricevuto	
  un	
  
tra>amento	
  
concomitante	
  rispe>o	
  
al	
  sequenziale.	
  

64%	
  a	
  1aa,	
  40%	
  a	
  2aa	
  e	
  12%	
  a	
  5aa	
  
	
   	
  Media:	
  824gg 	
  
	
   	
  Mediana:	
  602gg	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  La	
  CT	
  concomitante	
  
migliora	
  la	
  OS	
  (p=0.04)	
  dell’intera	
  
popolazione.	
  
Nel	
  so>ogruppo	
  di	
  pazien?	
  SCRT	
  vs	
  
CCRT	
  il	
  confronto	
  della	
  OS	
  risulta	
  al	
  
limite	
  della	
  significa?vità	
  (p=0.07)	
  
con	
  OS	
  migliore	
  nei	
  pazien?	
  che	
  
hanno	
  ricevuto	
  un	
  tra>amento	
  
concomitante.	
  

La	
  buona	
  risposta	
  al	
  tra1amento	
  (RC-­‐RP	
  vs	
  NC-­‐PD)	
  influenza	
  significa?vamente	
  la	
  OS	
  
(p<0.0001).	
  Lo	
  stadio	
  di	
  malaGa	
  (3A	
  vs	
  3B),	
  l’istologia	
  (adeno	
  vs	
  squamo),	
  la	
  dose	
  totale	
  (>	
  o	
  <	
  
di	
  60Gy	
  e	
  >	
  o	
  <	
  di	
  64Gy),	
  l’età	
  (>	
  o	
  <	
  di	
  65aa),	
  il	
  sesso	
  e	
  il	
  KPS	
  (>80	
  vs	
  <70)	
  non	
  influenzano	
  
significa?vamente	
  la	
  OS.	
  



Risulta;	
  -­‐	
  Univariata	
  
Sopravvivenza	
  libera	
  da	
  mala<a	
  (DFS)	
  

Sopravvivenza	
  libera	
  da	
  
mala<a	
  
37%	
  a	
  1anno,	
  24%	
  a	
  2anni	
  e	
  
9%	
  a	
  5anni	
  
La	
  DFS	
  risulta	
  
significa?vamente	
  migliore	
  
(p=0.035)	
  nei	
  pz	
  tra>a?	
  con	
  
CCRT	
  rispe>o	
  ai	
  pz	
  tra>a?	
  
con	
  SCRT.	
  
La	
  buona	
  risposta	
  clinica	
  al	
  
tra>amento	
  (RC-­‐RP	
  vs	
  NC-­‐PD)	
  
influenza	
  significa?vamente	
  
la	
  DFS	
  (p<0.0001).	
  
Lo	
  stadio	
  di	
  malaGa	
  (3A	
  vs	
  
3B),	
  l’istologia	
  (adeno	
  vs	
  
squamo),	
  la	
  dose	
  totale	
  
erogata	
  (>	
  o	
  <	
  di	
  60Gy),	
  l’età	
  
(>	
  o	
  <	
  di	
  65aa),	
  il	
  sesso	
  e	
  il	
  
KPS	
  (>80	
  vs	
  <70)	
  non	
  
influenzano	
  
significa?vamente	
  la	
  DFS.	
  

37%	
  a	
  1aa,	
  24%	
  a	
  2aa	
  e	
  9%	
  a	
  5aa	
  
	
   	
  Media:	
  520gg 	
  
	
   	
  Mediana:	
  159gg	
  

La	
  DFS	
  risulta	
  significa?vamente	
  
migliore	
  (p=0.035)	
  nei	
  pz	
  tra>a?	
  
con	
  CCRT	
  rispe1o	
  ai	
  pz	
  tra>a?	
  con	
  
SCRT.	
  

La	
  buona	
  risposta	
  al	
  tra1amento	
  (RC-­‐RP	
  vs	
  NC-­‐PD)	
  influenza	
  significa?vamente	
  la	
  DFS	
  
(p<0.0001).	
  Lo	
  stadio	
  di	
  malaGa	
  (3A	
  vs	
  3B),	
  l’istologia	
  (adeno	
  vs	
  squamo),	
  la	
  dose	
  totale	
  (>	
  o	
  <	
  
di	
  60Gy	
  e	
  >	
  o	
  <	
  di	
  64Gy),	
  l’età	
  (>	
  o	
  <	
  di	
  65aa),	
  il	
  sesso	
  e	
  il	
  KPS	
  (>80	
  vs	
  <70)	
  non	
  impa>ano	
  sulla	
  
DFS.	
  



VARIABILE	
   Rischio	
  Rela;vo	
   IC	
  (95%)	
   p	
  

OS	
   CT	
  concomitante	
  (si	
  vs	
  no)	
  
	
  
	
  

Risposta	
  al	
  tra>amento	
  (RP-­‐RC	
  vs	
  NC-­‐PD)	
  

0,450	
  
	
  
	
  

0,115	
  

0,242	
  –	
  0,837	
  
	
  
	
  

0,030	
  –	
  0,438	
  

0,012	
  
	
  
	
  

0,002	
  

DFS	
   Risposta	
  al	
  tra>amento	
  (RP-­‐RC	
  vs	
  NC-­‐PD)	
  
	
  
	
  

Tipo	
  di	
  CT	
  (SCRT	
  vs	
  CCRT)	
  

0,202	
  
	
  
	
  
-­‐	
  

0,081	
  –	
  0,505	
  
	
  
	
  
-­‐	
  

0,001	
  
	
  
	
  
ns	
  

Risulta;	
  -­‐	
  Mul;variata	
  

Risulta;	
  -­‐	
  Univariata	
  	
  
Sopravvivenza	
  causa	
  specifica	
  (CSS)	
  

64%	
  a	
  1aa,	
  43%	
  a	
  2aa	
  e	
  17%	
  a	
  5aa	
  
Media:	
  936gg	
  

Mediana:	
  632gg	
  

Sopravvivenza	
  Causa	
  
Specifica	
  
64%	
  a	
  1aa,	
  43%	
  a	
  2aa	
  e	
  17%	
  a	
  
5aa	
  
	
  
La	
  risposta	
  al	
  tra1amento	
  
(RC-­‐RP	
  vs	
  NC-­‐PD)	
  è	
  l’unica	
  
variabile	
  che	
  influenza	
  
significa?vamente	
  la	
  OS	
  
(p<0.0001).	
  
	
  
MULTIVARIATA	
  
	
  



Conclusioni	
  

•  Tra1amento	
  combinato:	
  nei	
  pazien?	
  con	
  NSCLC	
  in	
  stadio	
  IIIA	
  
non	
  resecabile	
  e	
  in	
  stadio	
  IIIB	
  il	
  tra>amento	
  combinato	
  (radio-­‐
chemioterapico)	
  è	
  superiore	
  alla	
  RT	
  esclusiva.	
  	
  

•  Schemi	
  chemioterapici:	
  	
  
•  CCRT:	
  il	
  42%	
  dei	
  pazien?	
  ha	
  ricevuto	
  un	
  tra>amento	
  con	
  2	
  farmaci,	
  a	
  
fronte	
  di	
  un	
  58%	
  che	
  ha	
  ricevuto	
  una	
  monochemioterapia.	
  	
  

•  SCRT:	
  gli	
  schemi	
  chemioterapici	
  u?lizza?	
  si	
  uniformano	
  maggiormente	
  
agli	
  standard	
  riporta?	
  in	
  le>eratura.	
  

-­‐	
  Nei	
  pazien?	
  con	
  NSCLC	
  in	
  
stadio	
  IIIA	
  non	
  resecabile	
  e	
  in	
  
stadio	
  IIIB	
  il	
  tra>amento	
  
combinato	
  (radio-­‐chemio)	
  è	
  
superiore	
  alla	
  RT	
  esclusiva.	
  Nella	
  
nostra	
  casis?ca	
  solo	
  il	
  4%	
  dei	
  
pazien?	
  ha	
  effe>uato	
  un	
  
tra>amento	
  esclusivo,	
  pertanto	
  
non	
  è	
  stato	
  possibile	
  effe>uare	
  
un’anali	
  compara?va	
  delle	
  
sopravvivenze	
  per	
  questo	
  
so>ogruppo	
  di	
  pazien?.	
  
Nel	
  tra>amento	
  concomitante	
  
in	
  le>eratura	
  gli	
  schemi	
  
chemioterapici	
  u?lizza?	
  
includono	
  svariate	
  associazioni	
  
di	
  farmaci	
  tra	
  cui	
  CDDP/
eoposide,	
  CDDP/vinblas?na,	
  
pla?no/taxano,	
  pla?no/GEM.	
  
-­‐	
  Nella	
  nostra	
  casis?ca	
  solo	
  il	
  
42%	
  dei	
  pazien?	
  so>opos?	
  a	
  
CCRT	
  ha	
  ricevuto	
  un	
  
tra>amento	
  con	
  2	
  farmaci,	
  a	
  
fronte	
  di	
  un	
  58%	
  che	
  ha	
  ricevuto	
  
una	
  monochemioterapia.	
  Gli	
  
schemi	
  chemioterapici	
  u?lizza?	
  
nel	
  tra>amento	
  sequenziale	
  
sono	
  invece	
  conformi	
  agli	
  
standard	
  riporta?.	
  
	
  



•  Tossicità	
  grave:	
  il	
  tra>amento	
  CCRT	
  è	
  gravato	
  da	
  un	
  tasso	
  maggiore	
  di	
  
tossicità	
  G3-­‐G4	
  esofagea.	
  

la	
  RCT	
  concomitante	
  è	
  superiore	
  rispe>o	
  al	
  
tra>amento	
  sequenziale.	
  
Nella	
  metanalisi	
  condo>a	
  da	
  Auperin	
  et	
  al	
  è	
  
stato	
  dimostrato	
  un	
  beneficio	
  significa?vo	
  
della	
  CCRT	
  sulla	
  OS	
  (HR	
  =	
  0.84;	
  95%	
  CI,	
  0.74	
  
to	
  0.95;	
  P	
  	
  0.004),	
  da	
  18.1%	
  a	
  23.8%	
  a	
  3	
  
anni.	
  I	
  nostri	
  da?	
  risultano	
  pertanto	
  in	
  linea	
  
con	
  quelli	
  riporta?	
  (nella	
  nostra	
  casis?ca	
  RR	
  
=	
  0.45;	
  95%	
  CI,	
  0,24	
  –	
  0,84;	
  P	
  	
  0.012).	
  
	
  
Il	
  tra>amento	
  CCRT	
  è	
  gravato	
  tu>avia	
  da	
  un	
  
tasso	
  maggiore	
  di	
  tossicità	
  G3-­‐G4	
  esofagea.	
  
Nella	
  nostra	
  esperienza	
  le	
  tossicità	
  acute	
  
G3-­‐G4	
  esofagee	
  sono	
  state	
  
significa?vamente	
  maggiori	
  nei	
  pazien?	
  
tra>a?	
  con	
  CCRT	
  (	
  15%	
  vs	
  0%,	
  p=0,05).	
  
Nella	
  metanalisi	
  di	
  Auperin	
  la	
  CCRT	
  
incrementa	
  il	
  tasso	
  di	
  tossicità	
  acuta	
  
esofagea	
  (grado	
  3-­‐4)	
  dal	
  4%	
  al	
  18%.	
  Come	
  
per	
  I	
  nostri	
  pazien?	
  non	
  è	
  stato	
  invece	
  
evidenziato	
  un	
  incremento	
  del	
  tasso	
  di	
  
tossicità	
  acuta	
  polmonare.	
  
	
  
Pur	
  con	
  i	
  limi?	
  di	
  una	
  casis?ca	
  
retrospeGva	
  i	
  nostri	
  da?	
  
evidenziano	
  valori	
  di	
  tossicità	
  e	
  
sopravvivenza	
  in	
  linea	
  con	
  quelli	
  
della	
  le>eratura	
  
	
  
	
  
	
  

	
  Metanalisi:	
  beneficio	
  
significa?vo	
  della	
  CCRT	
  sulla	
  OS	
  
(HR	
  =	
  0.84;	
  95%	
  CI,	
  0.74	
  to	
  0.95;	
  P	
  	
  
0.004),	
  da	
  18.1%	
  a	
  23.8%	
  a	
  3	
  anni	
  

	
  Nostra	
  casis;ca:	
  	
  RR	
  =	
  
0.45;	
  95%	
  CI,	
  0,24	
  –	
  0,84;	
  P	
  	
  0.012).	
  

Metanalisi:	
  la	
  CCRT	
  incrementa	
  il	
  tasso	
  di	
  tossicità	
  acuta	
  esofagea	
  (grado	
  3-­‐4)	
  dal	
  4%	
  
al	
  18%.	
  	
  
Nostra	
  casis;ca:	
  le	
  tossicità	
  acute	
  G3-­‐G4	
  esofagee	
  sono	
  state	
  	
  significa?vamente	
  
maggiori	
  nei	
  pazien?	
  tra>a?	
  con	
  CCRT	
  (	
  15%	
  vs	
  0%,	
  p=0,05).	
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