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Importantly for other centres employing the short 3 week RT fractionation schedule (40 Gy in 15 fractions), the rates of 
severe CC appear comparable to those with 5 week schedules. 

BACKGROUND



BACKGROUND



Fa0ori&di&rischio&per&complicanze&dopo&RT&in&
ricostruzione&con&protesi/espansore&

•  IPA&
• DM&
• BMI&(Body&Index&Mass)&
• Fumo&&&



Endpoint**primario:

•  *Incidenza*di*contratture*capsulari*richiedenti*una*
chirurgia*maggiore*(sostituzione*della*protesi)*con*

valutazione*a*4*anni*di*followHup.*



Endpoint**secondari:

•  Tossicità*acuta**(scala*RTOG)*
•  Tossicità*cronica*(*scala*SOMAHLENT)
•  Controllo*locoregionale*di*malattia*
•  Sopravvivenza*globale*

ENDPOINTS

Attualmente*valutabili*solo*gli*endpoints*secondari*di*tossicità*,*

per*questo*sono*l’oggetto*dell’abstract



• Studio*di*fase*II
• Totale*pazienti:*124**(2012*–*05/2015)
• Espansore:*57
• Protesi:*67
• BMI*(Body*Mass*Index)*
• Gruppo*CHT:*109*/*124*pazienti*
• Gruppo*HT:*15/124**pazienti*
• ChirurgiaHRT:*Media*=*6.2*mesi,*Mediana*=*6.7*mesi
(Range*=*1.8H10.2*mesi)

• FollowHup*mediano:*14.5*mesi*(range*5.8H35.3*mesi)



Inclusion/Exclusion*Criteria

INCLUSION& EXCLUSION&

Diagnosi*istologica*di*ca*mammella Malattia*residua*macroscopica*o*

microscopica

Tumore*localmente*avanzato*(qualsiasi*N3,*

qualsiasi*T4,*qualsiasi*N2,*T3*N1)

Pregressa*RT*toracica

Rischio*intermedio*(T3*N0,*1H3*linfonodi*

positivi*con*caratteristiche*di*alto*rischio

Chemioterapia*concomitante

Mastectomia*con*ricostruzione*immediata*

(espansore*o*protesi)

Malattie*connettive

Recidive*in*pregressa*mastectomia Gravi*malattie*sistemiche

No*metastasi*sincrone Gravidanza*

Età*>*18*anni Carcinoma*indiammatorio

Trastuzumab*(permesso)

Terapia*ormonale*(permessa)

Chemioterapia*neoadiuvante*(permessa)



• 40.05*Gy*in*15*Frazioni**

• Dose*frazione:*2.67*Gy/fr*in*3*settimane**(5fr/sett)

• IMRT*con*HELICAL*Tomotherapy

• Contouring*(Linee*guida*AIRO)

• Bolus*di*0.5*cm*per*1/3*o*metà*del*trattamento


FRAZIONAMENTO



RISULTATI

EvenL N&(%) & Max&grade≥2 
Any&toxicity & & & 
0 11&(8.9) & & 
1 70&(56.4) & & 
2 43&(34.7) & 43&(34.7) 
& & & & 
Eritema & & & 
0 16&(12.9) & & 
1 93&(75.0) & & 
2 15&(12.1) & 15&(12.1) 
& & & & 
Epiteliolisi & & & 
0 112&(90.3) & & 
1 12&(9.7) & & 
2 0&(Z) & 0&(Z) 
& & & & 
Edema & & & 
0 91&(73.4) & & 
2 33&(26.6) & 33&(26.6) 
& & & & 
TOTAL 124&(100) & & 

Tab 1 - Summary Acute toxicity (summary) 



& G0ZG1 ≥G2 Total pZvalue 
Device # # # # 
Espansori 41#(61.2) 26#(38.8) 67#(100.0) # 
Protesi 40#(70.2) 17#(29.8) 57#(100.0) 0.29 
& 81 43 124 # 

Tab*2*H*Any*acute*toxicity**

RISULTATI

*Massimo*grado*tra*tossicità



RISULTATI

CharacterisLcs Any&toxicity& & Espansori & Protesi InteracLon&test* 

& N Events&(%) pZvalue & N Events&(%) pZvalue^ & N Events&(%) pZvalue^ & 
AGE&(YEARS) & & .73^ & & & .47^ & & & .24^ .12 
<45 58 21&(36.2) & & 32 10&(31.2) & & 26 11&(42.3) & & 
45Z54 41 14&(34.1) & & 25 12&(48.0) & & 16 2&(12.5) & & 
55Z64 16 5&(31.2) & & 5 2&(40.0) & & 11 3&(27.3) & & 
>=65 9 3&(33.3) & & 5 2&(40.0) & & 4 1&(25.0) & & 
& & & & & & & & & & & & & 
BMI&(kg/m2) & & .08^ & & & .28^ & & & .16^ .95 
Underweight&(<18.5) 3 0&(Z) & & 2 0&(Z) & & 1 0&(Z) & & 
Normal&weight&(18.5Z24.99) 88 30&(34.1) & & 45 18&(40.0) & & 43 12&(27.9) & & 
Overweight&(25Z29.99) 22 7&(31.8) & & 15 5&(33.3) & & 7 2&(28.6) & & 
Obese&(≥30) 9 6&(66.7) & & 4 3&(75.0) & & 5 3&(60.0) & & 
& & & & & & & & & & & & & 
CHEMOTHERAPY & & .58 & & & .66 & & & .50 .50 
HT&alone 15 4&(26.7) & & 5 1&(20.0) & & 10 3&(30.0) & & 
AC&(±&HT) 21 6&(28.6) & & 13 5&(38.5) & & 8 1&(12.5) & & 
Altra&CT&(±&HT) 88 33&(37.5) & & 49 20&(40.8) & & 39 13&(33.3) & & 
& & & & & & & & & & & & & 
BOLUS & & .48 & & & .42 & & & .83 .50 
No& 119 42&(35.3) & & 66 26&(39.4) & & 53 16&(30.2) & & 
Yes 5 1&(20.0) & & 1 0&(Z) & & 4 1&(25.0) & & 
& & & & & & & & & & & & & 
HYPERTENSION & & .49 & & & .64 & & & .35 .33 
No& 109 39&(35.8) & & 63 24&(38.1) & & 46 15&(32.6) & & 
Yes 15 4&(26.7) & & 4 2&(50.0) & & 11 2&(18.2) & & 
& & & & & & & & & & & & & 
SURGERY & & .67 & & & .14 & & & .44 .71 
Mastectomy 4 0&(Z) & & 1 0&(Z) & & 3 0&(Z) & & 
Mastectomy&+BLS 3 0&(Z) & & 0 0&(Z) & & 3 0&(Z) & & 
Mastectomy&+DA 72 22&(30.6) & & 44 14&(31.8) & & 28 8&(28.6) & & 
Mastectomy&+BLS+DA 36 18&(50.0) & & 22 12&(54.6) & & 14 6&(42.9) & & 
Altro 9 9&(33.3) & & 0 & & & 9 3&(33.3) & & 
& & & & & & & & & & & & & 
All 124 43&(34.7) & & 67 26&(38.8) & & 57 17&(29.8) & & 

Tab 3 - Any acute Toxicity (Grade≥2) by Subgroups 



CharacterisLcs Edema & Espansori & Protesi InteracLon&
test* 

& N Events#(%) pKvalue # N Events#(%) pKvalue^ # N Events#(%) pKvalue^ # 
Age&(years) # # .93^ # # # .58^ # # # .68^ .50 
<45 58 16#(27.6) # # 32 8#(25.0) # # 26 8#(30.8) # # 
45Z54 41 10#(24.4) # # 25 8#(32.0) # # 16 2#(12.5) # # 
55Z64 16 4#(25.0) # # 5 1#(20.0) # # 11 3#(27.3) # # 
>=65 9 3#(33.3) # # 5 2#(40.0) # # 4 1#(25.0) # # 
& # # # # # # # # # # # # 
BMI&(kg/m2) # # .01^ # # # .09^ # # # .06^ .90 
Underweight&(<18.5) 3 0#(K) # # 2 0#(K) # # 1 0#(K) # # 
Normal&weight&(18.5Z24.99) 88 21#(23.9) # # 45 12#(26.7) # # 43 9#(20.9) # # 
Overweight&(25Z29.99) 22 6#(27.3) # # 15 4#(26.7) # # 7 2#(28.6) # # 
Obese&(≥30) 9 6#(66.7) # # 4 3#(75.0) # # 5 3#(60.0) # # 
& # # # # # # # # # # # # 
Chemotherapy # # .51 # # # .90 # # # .17 .22 
HT&alone 15 3#(20.0) # # 5 1#(20.0) # # 10 2#(20.0) # # 
AC&(±&HT) 21 4#(19.0) # # 13 4#(30.8) # # 8 0#(K) # # 
Altra&CT&(±&HT) 88 26#(29.6) # # 49 14#(29.6) # # 39 12#(30.8) # # 
& # # # # # # # # # # # # 
Bolus # # .73 # # # .52 # # # .98 .54 
No& 119 32#(26.9) # # 66 19#(28.8) # # 53 13#(24.5) # # 
Yes 5 1#(20.0) # # 1 0#(K) # # 4 1#(25.0) # # 
& # # # # # # # # # # # # 
Hypertension # # .99 # # # .32 # # # .58 .27 
No& 109 29#(26.6) # # 63 17#(27.0) # # 46 12#(26.1) # # 
Yes 15 4#(26.7) # # 4 2#(50.0) # # 11 2#(18.2) # # 
& # # # # # # # # # # # # 
Surgery # # .36 # # # .76 # # # .32 .38 
Mastectomy 4 0#(K) # # 1 0#(K) # # 3 0#(K) # # 
Mastectomy&+BLS 3 0#(K) # # 0 0#(K) # # 3 0#(K) # # 
Mastectomy&+DA 72 18#(25.0) # # 44 12#(27.3) # # 28 6#(21.4) # # 
Mastectomy&+BLS+DA 36 13#(36.1) # # 22 7#(31.8) # # 14 6#(42.9) # # 
Altro 9 2#(22.2) # # 0 # # # 9 2#(22.2) # # 
& # # # # # # # # # # # # 
All 124 33#(26.6) # # 67 19#(28.4) # # 57 14#(24.6) # # 

Tab 4 - Edema [acute toxicity] (Grade≥2) by Subgroups 

RISULTATI



EvenL All&paLents & Espansori Protesi pZvalue 
& N&(%) & N&(%) N&(%) & 
Dolore & & & & 0.05 
0 61&(82.4) & 35&(92.1) 26&(72.2) & 
1 10&(13.5) & 2&(5.3) 8&(22.2) & 
2 3&(4.1) & 1&(2.6) 2&(5.6) & 
& & & & & & 
Fibrosi & & & & 0.005 
0 52&(70.3) & 33&(86.8) 19&(52.8) & 
1 12&(16.2) & 2&(5.3) 10&(27.8) & 
2 6&(8.1) & 3&(7.9) 3&(8.3) & 
3 4&(5.4) & 0&(Z) 4&(11.1) & 
& & & & & & 
Ipopigmentazione & & & & 0.009 
0 68&(91.9) & 38&(100.0) 30&(83.3) & 
1 6&(8.1) & 0&(Z) 6&(16.7) & 
& & & & & & 
Iperpigmentazione & & & & 0.46 
0 62&(83.8) & 33&(86.8) 29&(80.6) & 
1 12&(16.2) & 5&(13.2) 7&(19.4) & 
& & & & & & 
Linfedema&braccio* & & & & 0.10 
0 57&(85.1) & 32&(91.4) 25&(78.1) & 
1 9&(13.4) & 2&(5.7) 7&(21.9) & 
3 1&(1.5) & 1&(2.9) 0&(Z) & 
& & & & & & 
Contra0ura&
capsulare* 

& & & & <0.001 

IA 9&(13.0) & 8&(21.6) 1&(3.1) & 
IB 9&(13.0) & 6&(16.2) 3&(9.4) & 
II 31&(44.9) & 18&(48.6) 13&(40.6) & 
III 17&(24.6) & 5&(13.5) 12&(37.5) & 
IV 3&(4.3) & 0&(Z) 3&(9.4) & 
& # # # # # 
TOTAL 74#(100) # 38#(100) 36#(100) # 

Tab*1*H*SOMA*LENT*any*toxicity*(summary)

RISULTATI



Eventi All patients   Espansori Protesi p-value 

  N (%)   N (%) N (%)   
Dolore         0.52 
G0-G1 71 (95.9)   37 (97.4) 34 (94.4)   
G2-G3 3 (4.1)   1 (2.6) 2 (5.6)   
            
Fibrosi         0.15 
G0-G1 64 (86.5)   35 (92.1) 29 (80.6)   
G2-G3 10 (13.5)   3 (7.9) 7 (19.4)   
            
Ipopigmentazione         - 
G0-G1 74 (100.0)   38 (100.0) 36 (100.0)   
            
Iperpigmentazione         - 
G0-G1 74 (100.0)   38 (100.0) 36 (100.0)   
            
Linfedema braccio*         0.33 
G0-G1 66 (98.5)   34 (97.1) 32 (100.0)   
G2-G3 1 (1.5)   1 (2.9) 0 (-)   
            
Contrattura 
capsulare* 

        0.002 

I/II 49 (70.9)   32 (86.4) 17 (53.1)   
III/IV 20 (28.9)   5 (13.5) 15 (46.9)   
            
TOTAL 74 (100)   38 (100) 36 (100)   

Tab*2*H*SOMA*LENT*toxicity*(≥G2)*

RISULTATI



CONCLUSIONI

• Tossicità*acuta*soddisfacente

• Nessun*fattore*(età,*BMI,*CT,*bolus,*ipertensione,*chirurgia*)*risulta*
essere*associato*alla**tossicità*acuta**nella*popolazione*generale*,*né*nei*

due*sottogruppi

• Edema*di*grado*>=2*aumenta*all’aumentare*dell’indice*di*massa*
corporea

Si*conferma*fattibilità*dell’ipofrazionamento*nelle*pazienti*sottoposte*a*

mastectomia*con*ricostruzione*immediata*(espansore/protesi):



•  Tossicità*cronica*SOMAHLENT*(espansore*<*protesi)**
•  Gruppo**protesi**>*contratture*severe*(15/36;*46.9%)*vs*(5/38;*13.5%).
•  Numeri*molto*bassi.

• Tossicità*intermedia*parzialmente*valutabile*

CONCLUSIONI



Lo*studio*prosegue*dino*al*raggiungimento*della*

dimensione*campionaria*e*del*followHup*adeguato



Grazie&


