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Background 
Tumore polmonare  à principale causa di morte da   

neoplasia nel mondo 
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Nuove Diagnosi Tasso Grezzo 
Incidenza 

Sesso Femminile 7’087 25/100’000 

Sesso Maschile 23’969 88/100’000 

Background 

Sopravvivenze immodificate negli ultimi 20 anni!!!! 



Background 

….CHT-RT 
concomitante è 

raccomandata negli 
stadi IIIA-IIIB… 

…solo il 30% dei pazienti 
sono davvero «fit» per un 

trattamento combinato 
concomitante…. 



Materiali e Metodi 

Studio retrospettivo su 49 pazienti (Mag 08 – Mar 13) 

RT Età media Sesso 
M/F 

KPS 
> 80 

Istotipo 
ADK/SSC/NEU 

Fev 1 
> 1 L 

CHT 
NeoAd 

Ipofrazionata/ 
convenzionale  

49 pz 

 
66 aa ± 9.9DS 

 
30 : 19 

 
43 

 
19 – 27 - 3 

 
49 

 
44 

T1 T2 T3 T4 TOT 
N0 0 3 1 1 5 

N1 0 3 1 0 4 

N2 6 5 8 10 29 

N3 1 3 3 4 11 

TOT 7 14 13 15 49 

STADIO 

I II IIIA IIIB IV 

Nr Pz 
% 

0 
(0%) 

5 
(10%) 

 

23 
(47%) 

 

18 
(37%) 

 

4 
(6%) 

ESPERIENZA DI MODENA 



RT  convenzionale   VS   moderatamente ipofrazionata 
	  	  	   	  	  

Materiali e Metodi 
49 pazienti  

CHT di induzione 
43/49 pazienti 
(87,8%) 

RT Esclusiva 
6/49 pazienti 
(12,2%) 

23/49 Pazienti 
2 Gy/die 

 DT  60 – 66 Gy 

27/49 Pazienti 
2,2-3 Gy/die 

 DT  45 – 66 Gy 

Dose mediana  62Gy (interquartile 60-66Gy)  

22/49 pz trattati con Simultaneous Integrated Boost 

PTV1 (pre-CHT)   :   1,8  - 2Gy/F         DT 50,4 -54 Gy in 28 -30 Fx 
PTV2 (Post CHT)  : 2,2 -2,3 Gy/F               DT 64,4 - 66  Gy in 28 - 30 Fx 



Risultati 
OS PFS 

1 anno 70.4% ± 7.3 ES  42% ± 8.1 ES 

2 anni 32.7% ± 8.7 ES 30.6% ± 8.2 ES 

3 anni 32.7% ± 8.7 ES 23% ± 9 ES 
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Risultati 
MFS LC 

1 anno 60.4%± 8.1 ES 66.6% ± 8.6 ES 

2 anni  51.4% ± 9.1 ES 40%± 10.1 ES 

3 anni 41.1 % ± 11.7 
ES 

40%± 10.1 ES 

Giorni 

OS 

PFS 

MFS 

LC 

RISULTATI -1 



OS PFS MFS LC 
Età NS NS NS NS 

Sesso NS  NS NS NS 

KPS NS NS NS NS 

Istotipo P<0.03 P<0.01 NS NS 

T NS NS NS NS 

N NS NS P=0.01 NS 

M NS NS NS NS 

Durata RT NS NS P=0.03 NS 

Tipo RT NS P<0.003 P=0.008 NS 

Dose RT NS NS NS NS 

Risposta NS NS NS NS 

RC P=0.002 P<0.001 P=0.001 NS 

RP NS NS NS NS 

SD NS NS NS NS 

PD NS NS NS NS 

Correlate al 
 pz 

Correlate alla 
neoplasia 

Correlate alla 
RT 

Correlate a 
risposta RT 

RISULTATI -2 
ANALISI UNIVARIATA 



RISULTATI -5 
ANALISI MULTIVARIATA 

...nessun fattor significativo in termini di OS, ma....... 

L’analisi multivariata di questi parametri ha confermato l’ipofrazionamento accelerato 
quale fattore prognostico indipendente ai limiti della significatività statistica per la PFS se 

pesato  per le altre caratteristiche del trattamento (trend di significatività, p = 0.06).  

PFS in funzione del frazionamento  

64% vs 20 %  
ad 1 anno 

Hypo 

Conv 



Nr Pz  % 
RC 14/49 (28,6%) 

RP 17/49 (34,7%) 

SD 8/49 (16,3%) 

PD 10/49 (20,4%) 

RISULTATI -4 
ANALISI FALLIMENTI 

... 10/49 pz hanno avuto progressione dopo CHT-RT...... 

Tasso di Risposta a 
CHT-RT  
79,6% 

39/49 pz 
Nr Pz  % 

 No Rec 22/39 56,4 

Rec T 14/39 35,8 

Rec N 8/39 20,5 

Rec T+N 7/39 18,0 

Mts 13/39 33,3 

Rec T+M 9/39 23,0 

Rec T+N+M 6/39 15,4 



Risultati 

15

3

4 8

1

2 5

1

7

Esofagite Nausea Polmonite Nausea Cute Astenia

Tossicità Acuta

G1 G2 G3

Polmonite Astenia Nausea Tosse Esofagite

Tossicità Tardiva

G1 G2 G3

TOSSICITA’ 

13 1 
1 1 

1 

4 

1 

..1 solo caso di fibrosi polmonare G3... ..1 solo caso di polmonite attinica G3... 

Nessun paziente ha interrotto il trattamento precocemente per tossicità 
Non si sono rilevate decessi correlati a tossicità acuta/tardiva 

Non differenze significative tra frazionamento convenzionale ed ipo 



Risultati 
TOSSICITA’ 
DT PTV1 66Gy 

 
2,2  Gy/fx 

 
 V5PolmSum  ~ 90% 
V13PolmSum  ~ 51% 
V20PolmSum  ~ 40% 
V30PolmSum ~ 29% 



Conclusioni 
 Il trattamento chemio-radioterapico sequenziale ad alte dosi può 
rappresentare a tutt’oggi una valida alternativa per il trattamento di 
pazienti con NSCLC in Stadio IIIA-IIIB “unfit” per un approccio 
concomitante 

L’esperienza acquisita con IGRT-IMRT moderatamente ipofrazionata ha 
consentito lo sviluppo di uno studio di fase III multicentrici 

randomizzati 

Nella nostra casistica i risultati clinici preliminari sono in linea con i 
dati di letteratura (OS a 1 e 3 anni 70.4% e 33%, LC a 1 e 3 anni 
66.6% e 40 % rispettivamente). 
Miglioramento degli outcome clinici nei pazienti trattati con moderato 
ipofrazionamento della dose, in assenza di un significativo aumento 
della tossicità 



Prospettive Future 

www.igimtrial.unimore.it 



OS ADK SSC NEU 

1 anno 85.9%±9.3ES 57.1%±10.4ES 0% 

2 anni 46.4%±15.7ES 28.5%±10.4% 0% 

Analisi univariata 

P < 0.03 

ADK 

SSC 

NEU 

RISULTATI -3 

OS RC RP-SD 

1 anno 90.9±8.7% 56.4% ±9.6ES  

2 anni 90.9±8.7% 5.4% ±5.2ES  

RC 

RP 
SD 

P < 0.002 

..Istologia e Tipo di Risposta alla RT sono risultati gli unici 
fattori significativi in termini di OS... 

Overall 
Survival 



Background 



Nr Pz  % 
RC 14/49 (28,6%) 

RP 17/49 (34,7%) 

SD 8/49 (16,3%) 

PD 10/49 (20,4%) 

RISULTATI -4 
ANALISI FALLIMENTI 

...solo 10/49 pz non hanno risposto al trattamento CHT-RT...... 

Tasso di Risposta a 
CHT-RT  
63,3% 

39/49 pz 
Nr Pz  % 

 No Rec 22/39 56,4 

Rec T 14/39 35,8 

Rec N 8/39 20,5 

Rec T+N 7/39 18,0 

Mts 13/39 33,3 

Rec T+M 9/39 23,0 

Rec T+N+M 6/39 15,4 



Polmonite Nausea Esofagite Astenia 
Età NS NS NS NS 

Dimensioni T NS  NS NS NS 

Fev1 NS NS NS NS 

Durata RT NS NS NS NS 

Tipo RT NS NS NS NS 

Dose Tot RT NS NS NS NS 

Dose/fx NS NS NS NS 

V5 Polm Sum NS ND ND NS 

V13 Polm Sum NS ND ND NS 

V20 Polmo Sum NS ND ND NS 

V30 Polm Sum NS ND ND NS 

MLD Polm Sum NS ND ND NS 

Esofago Dmean ND NS NS NS 

Cuore Dmean ND NS NS NS 

Risultati 
Analisi Tossicità 

... Nè l’ipofrazionamento nè la dose totale sono risultati 
fattori influenzanti la tossicità....  


