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STAGE III NSCLC 

Stadio TNM 

IIIA T1-2 N2 

T3-4 N1 

IIIB T1-2 N3 

T3-T4 N2 

IIIC 
(dall’ VIII edizione del TNM) 

T3-4 N3 
 

• Differenti entità cliniche con differenti approcci clinici 

•  Il 35-40% dei NSCLC si presenta in stadio IIIA-IIIB alla diagnosi 

•  Nonostante l’avanzamento delle strategie terapeutiche la prognosi 
rimane scarsa, con una sopravvivenza del 20%. 



SEQUENZIALE 

________________________________________________________________________________________ 

 

INDUZIONE+CONCOMITANTE 

________________________________________________________________________________________ 

 

CONCOMITANTE 

________________________________________________________________________________________ 

 

CONCOMITANTE+CONSOLIDAMENTO 

________________________________________________________________________________________ 

 

INDUZIONE+CONCOMITANTE+ 

CONSOLIDAMENTO 

________________________________________________________________________________________ 

 

CONCOMITANTE MANTENIMENTO 

 

________________________________________________________________________________________ 

 

         Chemioterapia                 Radioterapia 

 

 

 

 

 

 

NSCLC STADIO III  
RADIO-CHEMIOTERAPIA: STRATEGIE di COMBINAZIONE 

Baas et al Curr Opin Oncol 2011 
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RADIO-CHEMIOTERAPIA CONCOMITANTE 
META-ANALYSIS 

TOSSICITÀ 
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RADIO-CHEMIOTERAPIA CONCOMITANTE 
DOSI e DOSE ESCALATION 
Trial Dose RT (Gy) OS mediana (mesi) 

RTOG 9410 63 17.1 

CALGB 39801 66 14 

HOG LUNO 1-24 59.4 21.1 

ECOG 2597 64 14.9 

SWOG 0023 61 19 

HAALQVIST  68 45 

84 17 

• 60 Gy è lo STANDARD per un trattamento RT RADICALE con FRAZIONAMENTO 
       CONVENZIONALE 
• Il CONTROLLO LOCALE è FONDAMENTALE per l’outcome dello stadio III del NSCLC 



RADIO-CHEMIOTERAPIA 
CONCOMITANTE 

DOSI e DOSE ESCALATION 

Hallqvist et al Lung Cancer 2018 

• Studio di fase II, randomizzato 

• Chemioterapia con cisplatino (75 mg/mq g1) e vinorelbina (25mg/mq g1 e 8) 

Interrotto per eccessiva tossicità e riduzione della sopravvivenza evidenziate 

nel braccio che riceveva 84 Gy 

68 Gy 84 Gy vs RT: 



RTOG 0617 
 Studio randomizzato, di fase III che compara la dose standard (60 Gy) vs dosi  

più elevate (74 Gy) di radioterapia conformazionale in associazione  a chemioterapia 

concomitante  e di consolidamento con with CBDCA/TAX +/- Cetuximab in pazients con 

NSCLC stadio IIIA/IIIB 

STRATIFICATION 
and  

RANDOMIZATION 

CONCURRENT 
TREATMENT 
 

CONSOLIDATION 
TREATMENT 

RT TECNIQUE 
1. 3DCRT 
2. IMRT 

Arm A 
RT-CHT 60 Gy in 5 
sett 

Arm A 
Consolidation 
CHT 

PS 
1. 0 
2. 1 

Arm B 
RT-CHT 74 Gy 
in 7.5 sett 

Arm B 
Consolidation 
CHT 

PET-SCAN 
1. NO 
2. YES 

Arm C 
RT-CHT+cetuximab 
60 Gy in 5 sett 

Arm C 
Consolidation 
CHT and cetuximab 

HISTOLOGY 
1. SQUAMOUS 
2. NON-

SQUAMOUS 

Arm D 
RT-CHT+cetuximab 
74 Gy in 7.5 sett 

Arm D 
Consolidation 
CHT and cetuximab 

Bradley et al. Lancet  Oncol 2015 



RTOG 0617 

• APERT a Novembre 2007-CHIUSO a Novembre 2011 

• 544 pz con NSCLC staido IIIA-IIIB 

• PRIMA ANALISI AD INTERIM presentata all’ASTRO 2011  

• RISULTATI pubblicati sul Lancet Oncology nel 2015 

NON SUPERIORITÀ DELLE ALTE DOSI 

• END-POINT PRIMARIO OS 

• Nessun beneficio sull’OS con l’aggiunta del Cetuximab 

Studio randomizzato, di fase III che compara la dose standard (60 Gy) vs dosi  

più elevate (74 Gy) di radioterapia conformazionale in associazione  a chemioterapia 

concomitante  e di consolidamento con with CBDCA/TAX +/- Cetuximab in pazients con 

NSCLC stadio IIIA/IIIB 

Bradley et al. Lancet  Oncol 2015 
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WHICH DRUG in RT+CHT? 

MVP 

CDDP+Etoposide 

CBDCA + Paclitaxel 

CBDCA + Paclitaxel 

CDDP + Docetaxel 
VS VS 

OLCSG 0007, JCO 2010 

Irinotecan+CBDCA 
WJTOG0105, jco 2010 

VS 

CDDP+Vinorelbine CDDP+ S-1 

CDDP + Pemetrexed 

Santana Davila, jco 2014 

PROCLAIM, jco 2016 

 CALGB9431,jco 2002 

WjTOG5008, asco 2015 

ALL TREATMENT REGIMES 

ARE COMPARABLE 



＝

=

＝

WJTOG0105,	J	Clin	Oncol	2010 OLCSG	007,	J	Clin	Oncol	2010

＝ Santana-Davila	R,	J	Clin	Oncol	2014

WJTOG5008,	ASCO	2015

PROCLAIM
J	Clin	Oncol	2016

CALGB9431,	J	Clin	Oncol	2002

MVP

CDDP+S-1

C
D
D
P
+
V
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o
re
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e

CDDP+
Etoposide

Standard	therapy	for	Stage	III	NSCLC	
has	not	progressed

for	20	years!!

All	treatment	regimens	is	comparable.
We	can	select	ourselves	favorite	regimen.

MVP:mitomycin	C,	vinblastine	and	cisplatin



• In termini di OS Etoposide/Cisplatino è superiore a CBDCA/Taxolo nel 

trattamento concomitante a RT   

• Etoposide/Cisplatino  è associato con un maggior numero di esofagiti 

di grado 3 

• CBDCA/Taxolo è associato con una maggiore tossicità polmonare 
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NSCLC STADIO III  
RADIO-CHEMIOTERAPIA: CRITERIA di 

ELIGIBILITÀ  

• Età <75 aa 

• WHO <2,  

• Perdita di peso <5%,  

• FEV1 >40%,  

• Non più di 1 comorbidità 



NSCLC STADIO III  
RADIO-CHEMIOTERAPIA: CRITERIA di 

ELIGIBILITÀ 
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Hui R et al, ELCC 2018 

PACIFIC: Phase III, Randomized, Double-blind,  

Placebo-controlled, Multicenter, International Study 



Hui R et al, ELCC 2018 

PACIFIC Primary Endpoint: PFS by BICR  



Malattia non progredita 

dopo radioterapia e 

chemioterapia 

concomitante con 

derivati del platino 

Il 16 Febbraio 2018 la Food and Drug Administration 

(FDA) 

APPROVA 

DURVALUMAB (Imfinzi, AstraZeneca Inc.)  

L’approvazione è basata sull’analisi ad 

interim della progression-free survival 

(PFS) dello studio PACIFIC 

(NCT02125461) 

& 
NSCLC stadio III non 

resecabile  



Malattia non progredita 

dopo radioterapia e 

chemioterapia 

concomitante con 

derivati del platino 

Il 26 Giugno 2018 EMA 

APPROVA 

DURVALUMAB (Imfinzi, AstraZeneca Inc.)  

Espressione di PD-

L1 in più delle cellule 

tumorali 

NSCLC localmente 

avanzato, non 

resecabile  

& & 





 
For clinical practice in 2018: 

 • Concurrent chemo-radiotherapy is the standard treatment for patients 

with unresectable stage III NSCLC: 
‒ Fit patients with PS=0 or 1, age<70 or 75 years, weight loss<5%, without 

important co-morbidities, 

‒ Conformational 3D-RT, 60 to 66 Gy,1.8 to 2 Gy daily, to begin early, 

‒ PET-SCAN to define target volume to treat is strongly recommended, 

‒ Platinum-based chemotherapy at cytotoxic dose, 3 to 4 cycles or weekly 

carboplatin-paclitaxel, 

‒ No consolidation, no maintenance chemotherapy, 

‒ Induction chemotherapy 1 to 2 cycles if delay needed to begin radiotherapy or to 

reduce tumour volume 

 

• However, less than 50% of patients with unresectable stageIII NSCLC 

are eligible for concurrent chemo-radiotherapy. 

 
De Ruysscher D et al. Ann Oncol 2009: 20: 98-102 

Eberhardt WEE et al. Ann Oncol 2015; 26: 1573-88  

EUROPEAN LUNG CANCER CONGRESS 2018 
Pr Pierre FOURNEL  

Medical Oncology Department 

Institut de Cancérologie Lucien Neuwirth Saint-Etienne 
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www.surveynsclc.it/ 

con la partecipazione di AIOM 



Timeline: 

-Novembre 2016 

-Aprile 2017: Stesura survey 

-Estate 2017: supporto AZ 

-Gennaio 2018: primo invio mail 

-Febbraio 2018: recall 

-22 aprile 2018: chiusura survey 











Tot 166 

5 risposte,3%  

35 risposte,21%  

26 risposte,16%  

74 risposte,44%  

26 risposte,16%  

Tot 83 

1 risposte,1%  

25 risposte,30%  

8 risposte,10%  

30 risposte,36%  

19 risposte,23%  

Tot 86 

2 risposte,2%  

22 risposte,26%  

23 risposte,27%  

18 risposte,21%  

21 
risposte,24%  

Tot 64 

0 risposte,0%  

26 risposte,41%  

7 
risposte,10%  

5 risposte,8%  

26 
risposte,41%  
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PDTA AOU-CAREGGI 

La terapia del paziente con stadio di malattia localmente avanzato (IIIA-IIIB-

IIIC) necessita di approccio multidisciplinare.   

Al termine della fase diagnostico-stadiativa il caso viene discusso al GOM 

(Gruppo Oncologico Multidisciplinare), di cui il “Core Team” è costituito dagli 

specialisti delle seguenti discipline: 

 

•Chirurgia Toracica    

•Pneumologia    

•Oncologia Medica   

•Radiologia   

•Anatomia Patologica   

•Radioterapia  

  

Per i Centri di Secondo livello:   

  

•Pneumologia Interventistica 

•Radiologia Interventistica       

•Medicina Nucleare  

v 

PDTA REGIONE TOSCANA 
GIUGNO 2018  

Ai fini della validità medico legale dei 

verbali redatti le sedute devono 

comprendere le seguenti figure 

professionali: Pneumologo, Chirurgo 

toracico, Oncologo, Radioterapista, 

Anatomopatologo e Radiologo. 

 



PDTA REGIONE TOSCANA 
GIUGNO 2018  



Flow Chart per il trattamento del paziente con stadio di malattia localmente avanzato  

PDTA REGIONE TOSCANA 
GIUGNO 2018  



Criteri di selezione di trattamenti concomitanti 
vs sequenziali.  

L’associazione radio-chemioterapica concomitante 
è da preferire a quella sequenziale nei pazienti 

con età inferiore a 75 anni, PS< 2, perdita di peso 
< 5% nei 3 mesi precedenti, adeguata funzionalità 

epatica, renale, emopoietica, respiratoria e 
assenza di comorbidità importanti.  

PDTA REGIONE TOSCANA 
GIUGNO 2018  
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Conclusioni  

e take home messages 

• Lo STADIO III del NSCLC è un gruppo eterogeneo di 
malattie che necessitano di differenti trattamenti 

• L’APPROCCIO MULTIDISCIPLINARE è fondamentale 
  per le decisioni diagnostiche e terapeutiche 

• La RT-CHT CONCOMITANTE è il gold  
   standard in pazienti non operabili e SELEZIONATI 



NECESSITA’ di CONDIVISIONE 

1. PERCORSI 
 

2. LINEE GUIDA 
 

3. INCONTRI REGOLARI 
 

4. FORMAZIONE 
 

5. RISULTATI 

Conclusioni  

e take home messages 

https://www.google.it/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwjV4ofEuuHaAhWIcRQKHZ_uB-IQjRx6BAgBEAU&url=https://guidagalatticaperfisioterapisti.wordpress.com/2015/11/13/lapproccio-multidisciplinare-alla-sindrome-fibromialgica/&psig=AOvVaw1VLaZoSPHzsUD_Bwx6GMX8&ust=1525159094835963


GRAZIE  
PER L’ ATTENZIONE…….. 

vieri.scotti@unifi.it 


