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G1 30%

G2 16.7%
G3 3.3%

Totale 50%
(p=0.001)

Mundt, IJROBP, 2002




IMRT

Potenziale per la sostituzione della brachiterapia (possibile erogare
80 Gy con un margine di 0.5 cm) ( )

‘IMRT may one day rival and perhaps replace brachytherapy...”
Mundt and Roeske 2002

SIB

All-in-one planning: sostituzione dei piani sequenziali con un solo
piano di trattamento (diminuzione degli errori)

Diminuzione del tempo totale di trattamento (migliore controllo
locale, diminuzione dei costi)

. SIB ha ridotto il tempo totale di 9 giorni,
con un guadagno effettivo di circa 5 Gy per la regione del boost, ma
senza cambiamenti per la regione pelvica senza boost (erogata la
stessa dose/ frazione o simile, per un intervallo di tempo uguale o
simile)



IGRT

« Sono stati riportati spostamenti uterini inter-frazione fino a 3 cm. La terapia
guidata dalle immagini per monitorare la posizione dell’'utero ed il riempimento
della vescica consente la riduzione dei margini.

 Senza IGRT un margine di 15 mm intorno all’'utero e la cervice e di 7-10 mm dal
CTV linfonodale si € mostrato adeguato (

Cancer, 2007).
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PET/ PET-CT

La FDG-PET ha una sensibilita del 75% e una specificita del 92%:
quando paragonata con la stadiazione chirurgica per i LNF € meglio
della TAC, Eco o RMN (Rose PG, JCO, 1999, Mutic S, [JROBP, 2003)

E’ molto accurata per la definizione delle recidive e delle metastasi
(Khan, Ann Nucl Med, 2005,Sakurai H, Gynecol Oncol, 2006)

In un’analisi multivariata Grigsby ha osservato che per la progression
free survival l'unica variabile significativa dal punto di vista
prognostico era lo status linfonodale alla PET (Grigsby PW, JCO,
2001)

Migliora la copertura del target senza aumentare la dose alla
vescica o al retto (Mutic S, IJROBP, 2002, Lin LL, IJROBP, 2007)

Puo valutare la risposta del volume tumorale durante la terapia nel
carcinoma della cervice: e stata osservata una riduzione del volume
tumorale del 50% entro 20 giorni dall'inizio della RT (Lin LL, |JROBP,
2006)




V V VY

IMRT con SIB o ipofrazionato, PET guidato

Tra 03/2006 — 02/2012 piu di 120 pazienti con tumori
ginecologici sono state trattate con IMRT sulla pelvi +/-
sulla regione lombo-aortica all'Ospedale San Raffaele

18 pazienti con carcinoma della cervice uterina
Eta mediana: 46,2 anni (33- 84 anni)
Follow up mediano: 23,3 mesi (4,2- 67,6 mesi)

IMRT elicoidale (Tomotherapy Hi-Art 1) o volumetrico
(Varian Rapid-Arc) per erogare un trattamento PET
guidato ipofrazionato o con boost simultaneo integrato,
sui linfonodi PET positivi o sul T, nelle pazienti che non
potevano effettuare il boost di BT.



Istologia

Carcinoma Squamocellulare

Adenocarcinoma

Carcinoma Adeno-squamoso

Carcinoma solido con aspetti a cellule chiare

Carcinoma poco differenziato

N pts (18)

11 (61,1%)

3 (16,7%)

2 (11%)

1 (5,6%)

1 (5,6%)
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Chemioterapia

 La PET/CT di simulazione € stata sempre effettuata per includere i
linfonodi pelvici e/o lomboaortici nel volume SIB
s Terapia erogata: 45 -50,4 Gy/ 25-28 fr sui linfonodi pelvici e/o LA,
utero, cervice uterina, parametri, paracolpi, vagina

SIB sui linfonodi PET+ o tumore

**Dose massima mediana: 63 Gy (53,76 Gy-66,25 Gy)
**Numero mediano di frazioni: 28 fr ( 22-30 fr)
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Tomoterapia sulla pelvi, SIB sul
BTV fino a 66.25 Gy/ 25 fr. In RC
locale ha presentato metastasi
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Tossicita acuta




Tossicita tardiva

4/18 pazienti:
d 1 tossicita GU G1: nicturia, pollachiuria

1 tossicita GE G2: stipsi per fibrosi rettale e aderenze
intestinali

(11 tossicita mucosa G3: stenosi vaginale

1 tossicita GU G3: idronefrosi per ostruzione dell’uretere
coinvolto dal linfonodo trattato con sovradosaggio, che ha
necessitato di intervento chirurgico (E.l.: flogosi cronica
sclerogena).



Risposte alla terapia

B CR (66,7%)
m PR (22,2%)

m PD (5%)




Risultati:

v' 10/18 pazienti erano in vita a maggio 2013
v’ 6 pazienti decedute
v’ 2 pazienti perse al follow up

Sopravvivenza mediana dalla diagnosi : 28 mesi (7,9-73,1 mesi)

Recidiva a distanza
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CONCLUSIONI:

» | buoni risultati di tossicita e controllo locale della
radioterapia delle pazienti con carcinoma della cervice
uterina con IMRT ipofrazionato o con SIB dimostrano che,
guando necessario:

la brachiterapia puo essere sostituita ,

| linfonodi PET positivi possono essere controllati
con un aumento della dose con SIB

» La progressione della malattia con secondarismi
(polmonari, peritoneali, encefalici) indica la necessita di
una migliore terapia sistemica



ADAPTIVE IGRT: ART

Per 14 pazienti con carcinoma della cervice la pianificazione della
terapia é stata eseguita con una simulazione CR-RMN. La RMN pelvica
e stata ripetuta a 30 Gy

46% delle pazienti presentavano una risposta alla RT

La ripianificazione ha migliorato il risparmio del retto e dell'intestino
tenue in caso di una diminuzione del GTV di >30 cc GTV

(Van de Bunt, IJROBP, 2006)

TRIAL CLINICI NECESSARI PER DEFINIRE:

La dose necessaria per i linfonodi PET positivi

La dose necessaria per la sostituzione della brachiterapia
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