Riunione del GRUPPO AIRO MAMMELLA
RIMINI 12.04.2018, ore 15:00-18:00

GRUPPO DI COORDINAMENTO

Dr.ssa Antonella Ciabattoni, Ospedale S.Filippo Neri, Roma- Coordinatore

Dr.ssa Alessandra Fozza (Ospedale dell’ Angelo, Venezia-Mestre)- Vice-Coordinatore
Dr. Antonio Daidone (Villa S.Teresa, Bagheria, PA)

Dr.ssa Sara Falivene (ASL Nal centro, Napoli)

Dr.ssa Fabiana Gregucci (IRCCS, Istituto Oncologico Veneto, Padova)

Dr.ssa Anna Morra (Istituto Europeo di Oncologia, Milano)

Dr.ssa Daniela Smaniotto (Universita Cattolica del S.Cuore, Roma)

Segretario: Dr. Raffaele Barbara (Ospedale S. Giovanni-Addolorata, Roma)

ORDINE DEL GIORNO

Aggiornamenti A4.Ciabattoni

Revisione delle Linee Guida: stato di avanzamento A. Fozza, F. Gregucci, A. Morra
Survey nazionale A. Daidone

Studio NEONOD 2 A. Ciabattoni

Proposte Topics AIRO 2018 S. Falivene

M.C. Leonardi: Impatto dosimetrico della variabilita del contornamento linfonodale
ascellare: 2° parte dello studio multicentrico

C. Aristei: Notizie dal Think Tank 2018 di Assisi

8. Varie ed eventuali (Proposta di studio D. Smaniotto)
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VERBALE

La riunione inizia alle ore 15:15 alla presenza dei soci:
cristina.leonardi@ieo.it; alessandra.fozza@gmail.com; acapuani@tiscali.it;

monica.cavallari@galliera.it; cynthia.aristei@unipg.it; francesca.defelice@uniromal.it;
adandrulli@hsangiovanni.roma.it; lucia.anna.ursini@gmail.com; mariannanuzzo@hotmail.it;
pasquale.vituccil970@tiscali.it; giorgio.tolento@aosp.bo.it; luigianardone@gmail.com;
fabiana.gregucci@iov.veneto.it; daniela.smaniotto@rm.unicatt.it; daniela.smaniotto.rt@gmail.com;
sara.falivene@gmail.com; antonella.baldissera@ausl.bo.it; cristiana.vidali@libero.it;
anna.morra@ieo.it; eli.perrucci@libero.it; francescacucciarelli@gmail.com;
alfio.digrazia@grupposamed.com; alessandra.huscher@poliambulanza.it;
marina.guenzi@hsanmartino.it; rbarbara@hsangiovanni.roma.it; s.borghesi@gmail.com;
elisabettabonzano@gmail.com; isabella.palumbo@unipg.it; brunomeduri@gmail.com;
mariacarmen.desantis@istitutotumori.mi.it; lorenza.marino@virgilio.it;
fiorenza.de_rose@humanitas.it; monica.cavallari@galliera.it; alfio4A5@hotmail.it;
francesca.corazzi@uslumbrial.it; antonella.baldissera@ausl.bo.it; alel5.sally@gmail.com;
vincenzocerreta@yahoo.it; barbaracampanella@libero.it; antonino.daidone@villasantateresa.net;
nadia_pasinetti@yahoo.it; m.lioce@oncologico.bari.it; s.silipigni@unicampus.it;
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1.

2.

3.

Saluti e ringraziamenti di Antonella Ciabattoni.

Quest’ anno c’¢ stato il cambio di presidenza AIRO pertanto Magrini e il CD AIRO sono stati
informati che tra gli obiettivi del gruppo di studio della patologia mammaria, ruolo prioritario
avrebbe avuto I’aggiornamento delle linee guida. Magrini ci informa che a breve usciranno
indicazioni dell’ISTISAN in merito alla metodologia di stesura delle linee guida.
Considerando che il lavoro fatto fin oggi ha usato la metodologia indicata dall’AIRO e
considerando che gran parte del lavoro ¢ gia stato scritto si ritiene opportuno sottomettere
quanto elaborato ai revisori, al metodologo e ai revisori di altre specialita (chirurghi, oncologi,
radiologi, anatomo-patologi). Resta ancora aperta la discussione su quanto inserire,
relativamente alle terapia sistemica, all’interno di linee guida radioterapiche. Il gruppo ¢
favorevole a parlarne all’interno del capitolo introduttivo e di rimandare nello specifico alle
linee guida AIOM.

Fabiana Gregucci: in mattinata ¢ stato valutato lo stato di avanzamento dei singoli capitoli
con particolare attenzione all’ introduzione dei quesiti clinici, ad evitare sovrapposizioni e
ridurre il numero delle voci di bibliografia.
Per quanto riguarda il primo capitolo si ¢ deciso di omettere il paragrafo “coinvolgimento del
paziente” e di considerare quello della “terapia sistemica integrata” come introduzione
generale, rimandando per i dettagli alle linee guida AIOM.
Il capitolo 2 andra sintetizzato, specie nella bibliografia. Nella parte relativa alle forme in situ
e microinvasive sara omesso il paragrafo specifico si CLIS che verra perd accennato in una
introduzione. La parte relativa alle situazioni particolari appare in ordine. Nella parte relativa
a follow up e tossicita si dibatte se inserire tabelle, se demandare la tossicita cardiaca alla
gestione specialistica cardiologica, lasciando invece gli approfondimenti della tossicita
cutanea e polmonare, e di eliminare la parte legata alla correlazione tra fattori genetici e
tossicita in quanto ancora non utilizzata nell’uso clinico corrente.
Per quanto riguarda il capitolo 3 di tecnica si era pensato di dividerlo in modo da spostare le
indicazioni nella parte clinica del capitolo 2 e di lasciare in questa sede la parte puramente
tecnica (dosi, frazionamenti e tecnica).
L’appendice di contornamento ¢ risultata ricca di immagini che potrebbero anche essere
utilizzate nella creazione di una 4PP con I’aggiunta della parte di tecnica e dei constraints.
Cintya Aristei comunica che stanno per essere pubblicate le linee guida europee su contouring
post mastectomia. Si apre un dibattito per discutere se uniformarci a loro (anche se hanno dei
volumi diversi rispetto alle indicazioni delle nostre Linee Guida 2013) e si propende per
lasciare il lavoro come gia stilato, basato quindi sulle attuali evidenze e poi eventualmente
modificabile in futuro se necessario.
Questioni aperte:
- aggiungere un capitolo sulle prospettive future? Dopo discussione si propende per
attenersi solo allo stato dell’arte attuale
- aggiungere un capitolo su survivorship? Dopo discussione si propende di non inserire
questo capitolo

Antonino Daidone: ¢ stata di recente proposta a tutti i centri di radioterapia la survey relativa



all’utilizzo dell’ipofrazionamento, sulle indicazioni e tecnica della RT post-chemioterapia

neoadiuvante e sui ritrattamenti della mammella. Hanno risposto alla survey 73 centri di cui

il 53% presidi ospedalieri dichiarando di aver trattato per carcinoma mammario globalmente

circa 34000 pz negli ultimi 2 anni. Il1 95% dei centri di RT adotta almeno un regime di

ipofrazionamento. Si potrebbero ancora sollecitare 1 centri che non hanno aderito alla survey,

per ottenere dati piu completi. Si ipotizza una pubblicazione, accettata dal gruppo.

Antonella Ciabattoni sottolinea che

- 1idati emersi dimostrano che molti centri hanno partecipato alla survey,

- 134000 pazienti trattati sono il risultato di un lavoro piuttosto eterogeneo nei diversi centri

- quasi tutti 1 centri ipofrazionano, seppur con schemi e indicazioni diverse, e che quindi
I’ipofrazionamento in Italia si pud considerare uno standard

- molti centri ipofrazionano anche su linfonodi

- 1idati della survey possono essere utilizzati per scrivere un articolo che fotografi lo stato
attuale dei trattamenti nei diversi centri di RT

- 1in particolare, visto la frequenza dell’impiego dei regimi ipofrazionati, viene proposto di
scrivere un lavoro, tipo position paper, dei radioterapisti italiani sull’ipofrazionamento.

Il gruppo si esprime favorevolmente rispetto a questa possibilita.

Pasquale Vitucci mette in risalto che molti centri fanno ancora un uso molto limitato

dell’ipofrazionamento rispetto ad altri che ne fanno largamente uso. I primi in particolare si

basano sulle limitazioni legate ai fattori di rischio quali eta giovane, irradiazione della

mammella sinistra, linfonodi positivi, 1’aver effettuato chemioterapia potenzialmente

cumulativa sugli effetti tossici, tutti fattori che impediscono ancora un consenso unanime

sull’ipofrazionamento, sebbene molti centri lo adottino senza difficolta. Utilissima quindi la

stesura di una position paper italiana o di un chiarimento all’interno delle linee guida.

Luigia Nardone propone di metterle a confronto i risultati della recente survey con quelli della

precedente sull’ipofrazionamento, inviata al’ESTRO come abstract. Propone inoltre di

eseguire uno studio nazionale prospettico osservazionale sull’irradiazione ipofrazionata dei

linfonodi.

Marina Guenzi evidenzia che non abbiamo ancora molta documentazione a sostegno e c¢’¢ il

problema soprattutto dei constraints, soprattutto sull’arteria coronaria.

Cynthia Aristei propone di usare un frazionamento non spinto, gia usato nella pratica clinica

presso molti centri (che si possono evincere dalla recente survey), cosi non dovrebbero esserci

problemi di assicurazione, specie se ¢ un studio prospettico osservazionale con endpoint

primario valutazione della sola tossicita acuta.

Cristina Leonardi comunica che allo IEO utilizzano il frazionamento di 2,7x15 sedute come

lo START A anche per I’irradiazione dei linfonodi.

Antonella Ciabattoni chiede al gruppo di prendere una decisione unanime e definitiva in
merito al Protocollo NEONOD?2 proposto dal Dr Tinterri di Humanitas, che ci chiede di
integrare la parte radioterapica. Lo studio era stato gia precedentemente inviato via mail a
tutto il gruppo. Trattasi di:

Studio clinico multicentrico non controllato: Carcinoma mammario TI1-T2-T3/cN+
conservazione dei linfonodi ascellari in presenza di micrometastasi nel linfonodo sentinella
se ¢N- dopo chemioterapia neoadiuvante — studio NEONOD 2

Lo studio include pazienti con linfonodi ascellare positivi cN+ alla diagnosi iniziale e che
risultino con valutazione clinica e strumentale negativi dopo NAC. Sulla base della



valutazione istologica definitiva dei linfonodi sentinella prelevati, le pazienti vengono
allocate in uno dei 2 gruppi di confronto (sperimentale o standard) oppure nel gruppo di
controllo interno:

e Gruppo 1: sperimentale - pazienti con micrometastasi al linfonodo sentinella e/o a un
eventuale linfonodo parasentinella (ypNImi). Non viene eseguita la dissezione
ascellare.

e  Gruppo 2: standard - pazienti con linfonodo sentinella negativo (ypN0). Non viene
eseguita la dissezione ascellare.

e Gruppo 3: controllo interno — pazienti con macrometastasi al linfonodo sentinella e/o
a un eventuale linfonodo parasentinella (ypN=>1). Viene eseguita la dissezione
ascellare standard.

Obiettivo primario: Valutare se in pazienti operate per carcinoma mammario (cT1-T2-T3) con

micrometastasi al linfonodo sentinella (ypNI1mi) dopo NAC, la conservazione dei linfonodi
ascellari non sia associata ad un peggioramento prognostico clinicamente rilevante.
Obiettivo secondario: Valutare se [’astensione della linfoadenectomia ascellare in pazienti

con SLN micrometastatico (ypNImi) dopo NAC si associa o meno ad un aumento del tasso di
recidive loco-regionali o a distanza.

Endpoints co-primari: DFS e OS

Endpoint _secondari: Sopravvivenza libera da malattia loco-regionale (LRDFS) e
Sopravvivenza libera da malattia a distanza (DDFS)

Lo studio verra sottomesso a breve al comitato etico e ci viene chiesto di integrare la parte
radioterapica.

Dopo lunga discussione sulla eticita del protocollo e sulla opportunita di proporre un’unica condotta
radioterapica nei centri in cui lo studio verra approvato dal Comitato Etico, vengono valutate diverse
proposte. Vagliate le diverse possibilita di comportamento, considerate dosi e volumi attuali di RT, con
I’intento di non “inquinare” in nessun modo i risultati dello studio, si decide che la RT a livello
linfonodale verra omessa nei gruppi 1 e 2 sperimentali, nei quali verra effettuata, se necessaria, la sola
RT sulla mammella/parete toracica e sara eseguito il trattamento sui LFN solamente nel gruppo 3,
come da Linee Guida. La radioterapia locale verra praticata come da prassi. Verra richiesta al Dr
Tinterri la co-conduzione dello studio, la copertura assicurativa anche per la condotta radioterapica e
di prevedere la documentazione delle dosi di radioterapia sui linfonodi ascellari nelle pazienti
sottoposte a RT sulla mammella/parete.

Sara Falivene: Congresso Nazionale AIRO-AIRB a Rimini2-4/11/2018.

II Congresso congiunto 2018 sara indirizzato su: «La ricerca clinica in Oncologia» e avra |’ intento di
portare in evidenza il cruciale ruolo di cura «non invasivay dei pazienti affetti da neoplasia offerto
dalla moderna tecnologia radioterapica come sola modalita terapeutica o in associazione alle nuove
terapie targeted therapy, ormonali e dei nuovi farmaci immunoterapici recentemente introdotti nella
pratica oncologica. Oltre ai consueti Laboratori di Contouring, saranno previste 3 sessioni di Guida
alla Prescrizione di Farmaci Oncologici e 3 Sessioni interattive di discussioni multidisciplinari (Tumor
Board Session) di casi clinici relativi a patologie neoplastiche ad elevato impatto sociale.

La novita del Congresso 2018 riguarda la conduzione degli argomenti che non sara per topic
“neoplasia distrettuale” ma per “focus” inerente la ricerca e la cura con radioterapia.

Vengono illustrati i 10 topics AIRO + 2 topics AIRO GIOVANL

Viene illustrato lo stato di avanzamento del timetable del congresso.

Sono previste 92 comunicazioni orali + 8 comunicazioni selezionate.

Ogni Coordinatore di Gruppo di Studio o Regionale AIROe Direttivo AIRB doveva fare pervenire
entro il 30 marzo una proposta di sessione inerente il topic selezionato con la proposta di nominativi



di moderatori della sessione e relatori.

I gruppo AIRO mammella ha proposto le seguenti sessioni per topic:

La radioterapia nelle strategie di preservazione d’organo

Astensionismo chirurgico e radioterapia dell’ascella nel carcinoma mammario

Survivorship in radioterapia: recupero del danno funzionale e della vita sociale

La prevenzione del danno in cardio-oncologia : nuove frontiere

Progetto Oncofertilita: la maternita ritrovata dopo una neoplasia mammaria

La ricerca clinica con radioterapia e nuovi farmaci a bersaglio molecolare e/o
immunologici

Integrazione tra radioterapia e anti-HER2 target therapy nel carcinoma mammario:
sopravvivenza e tossicita a lungo termine:

La radioterapia negli elderly

I carcinoma mammario nella paziente anziana: irradiare sempre?

Valutazione geriatrica multidisciplinare nella personalizzazione della terapia

La Radioterapia ablativa nel paziente metastatico

II ruolo della RT nel paziente oligometastatico da neoplasia della mammella

Metastasi encefaliche nel carcinoma mammario Her2+: WB e SRS nell’era delle nuove terapie
sistemiche

La Dr.ssa Nardone aveva proposto nella sessione di integrazione tra RT e nuovi farmaci a bersaglio molecolare
e/o immunologici, di sostituire gli anti-HER2 con gli inibitori delle cicline.

Sono stati proposti anche i nomi dei moderatori e dei relatori.

Si attende riunione del CD a fine mese per avere riscontro ed eventuale conferma.

6. Maria Cristina Leonardi presenta la seconda parte dello studio sul contouring dei linfonodi ascellari
in 3 casi clinici. Verranno contattati gli stessi centri di RT a cui sara richiesta di elaborare una
pianificazione del trattamenti sui medesimi casi, al fine di produrre una seconda pubblicazione. Il
lavoro riguardera solo i centri gia partecipanti alla prima.

7. Cynthia Aristei presenta quanto emerso dal congresso di Assisi che ¢ stato un incontro tra esperti con
lo scopo di identificare quelle che sono le aree grigie nel trattamento del tumore mammario e disegnare
degli studi clinici che possano aiutarci a dare delle risposte. Era quindi emersa 1’esigenza di large
database cosi da creare una rete in cui i centri italiani possano interfacciarsi con i centri europei in
maniera collaborativa. Sono state elaborate proposte per 3 possibili studi europei ai quali si potrebbe
partecipare attivamente come gruppo italiano. La Prof.ssa Aristei aggiornera il gruppo sugli sviluppi
delle proposte fatte.

Ore 18:15 non avendo altre cose da discutere, con i saluti della coordinatrice e ’appuntamento per lo zoom
journal del giorno successivo, si chiude la riunione.



