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2 marzo 2018, Istituto Nazionale dei Tumori di Milano
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Paolo, De Leonardis Francesco, De Martino Lucia, Diletto Barbara, Ferrari Andrea, Galea Eulalia, Gandola Lorenza,

Gasparini Patrizia, Mascarin Maurizio, Melchionda Fraia, Meli Claudia, Migliamizg Milano Giuseppe, Paiano

Milena, Perruccio Katia, Santoro Luisa, Scagnellato Angela, Scarzello Giovanni, Tamburini Angela, Zanetti llaria, Zin

Angelica

1) Introduzione(dr. Ferrari)
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EpSSG), riferimento agli studi e alle pubblicazioni su casistica italiana, discussione sul ruolo e il peso
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- Breve presentazione delle possibili opzioni su cui si sta lavorando per il futuro protdenl!
sarcomi norrabdomiosarcoma

2) Viene lllustrato ihuovo protocollo europeo EpSSG per i rabdomiosarcoma, FarRiviSsa
Affinita, con dr. Bisogno e dr. Ferrari)
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- Nuovastratificazione
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0 GU VP e biliari sede favorevoli

o Sedi sfavorevole ma etd/dimensioni favorewblientano highrisk in FARRMS (es PM con
tumore <5 cm ed eta favorevole)

Il primo regime sperimentala disposizione (per ora) é&dgime IrlVA

0 Introduce irinotecan in prima linea (farmaco molto attivo, in prima linea in US)
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o Cisara una fase Ib, per definire la dose da usare poi in fase Il (dose 2tiziadgnt/die,
giorni 812, con incremento di dose di 10 mdfidie in ogni coortee dose massima 50
mg/mz2/die)

o Il primo random aperto sara IVAdo vs IrIVA per VHRhiglyrisk (metastatici e traslocati
N1) e IVA vs IrIVA per higkk
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0 Vengono presentati i dati preliminadi 6 casi di Padova trattati con IrlM@iscussione circa
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formale
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Il protocollo Far RMs prevedera unamdanda sumantenimento(IQ dzy Sy 42 RSt f I RdzNJ

mantenimento pud avere un impatto sulla progngsi?
0 Alto rischio- 6 vs 12 mesi
0 Altissimo rischid.2 vs 24 mesi

Altri obiettivi di FarRMS
o Studio randomizzato sulla radioterapia (se ne parla suc@ssite, ma comungue Si
sottolinea che e la prima volta che viene sviluppato uno studio randomizzato sulla
radioterapia inEuropa)

(@]
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0 Valutazione del ruolo della PET come ulteriore elemento per definire i pazienti alto rischio
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3)

Pazienti alla recidivadlapse study: studio randomizzato tra braccio standard (backbone-VCR
irinotecan) e bracci sperimentaW CRirinotecantemozolamide; VGRinotecanregorafenib, che
per ora € in fase Ib)
o0 Possibile inserire altri regimi, quando nuovi farmaci saranno a disposizione
o Discussione sulla difficolta ad avere nuovi farmaci in pediatria
o Discussione sul fatto di aveus backbone alla recidiva con irinotecan, quando si va ad
utilizzare irinotecan in prima linea

Ampia discussione sugli aspetti legati a quali parti del protocollo possono essere effettuate da tutti i
centri, e quali solo da centri selezionati (e | radioterapia, chirurgie selezionate)

Radioterapia(dr. Scarzello, dr.ssa Gandola)

0 Studiorandomizzatoper indagare il ruolo della Rdfe-operatoriaverso R post-operatoria
obSO0SaaArit RA RSTFAYANB A LI 1 Adgyétivo, & 2 LIS NI
volte il chirurgo e il radioterapista sono in centri differenti, problemi di tempistica)
0 Malattia resecabile: studio sulla dose, in base alla PET
o PzPET+alla rivalutazione (R: 41.4Gy vs 50.4G)
0 PzPETq alla rivalutazioneR:41.4Gy vs 50.4Gy)

0 Pazienti non resecabili PZPET +50.4Gy vs 59.4Gy

0 Malattia metastatica- Rt su tutte le sedi vs RT su primitivo +linfonodi
o Discussione sullo studio randomizzato nella malattia metastatica: difficile non
irradiare alcunanetastasi

o0 Radiotherapy Quality Control in real time QUARTETQuality Assurance in Radiotherapy
and Imaging in pediatric oncology clinical trials
o Eu platform (EORTC)
0 Esperienza AIEOP con prot SIOP PEiBfema VODCA (diversi esempi di piani di
RT mn adeguati, in seguito corretti con il controllo di qualita)
0 Procedura molto impegnativa, almeno nella fase iniziale
o / 2NNBTA2yA ySt 1tn 22 RSA OFaix NRARGAAGA
paziente
0 QUARTETObbiettivo finale- revisione centralizzata eurep
(professionisti dedicati)Al momento attuale probabilmente ci sono
ancora troppe differenze nazionali (esperienza tecnica e di procedura di
revisione, lingua, abitudini)

0 Per EpSSG: da definire il problema organizzativo e quello dei costi
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4) Aspetti istopatologici

o Discussione sul ruolo del patologo locale:fvdzii T A2y S RSt f QF RS3dzr 6STT I R
da inviare per studi biologici al centro di riferimentiavio al coordinatore nazionale di materiale a
fresco/congelato e di n.blocco in paraffina corredato di referto istologico e di eventuale referto di
biologia molecolare

0 Ruolo del coordinatore nazionale/panel patologi EpS@&@isione istologicap2 8 a8 A0 At S £ NBI
NEOASGEE RA DS NR YA ) RéhFdzione del indterialeAistolGgictNBredso icentroidy”  NX
riferimento nazionale

0 Nuovo protocollo EpSSG
/] SYGNrtAGt RSttt RSGSNX¥YAYyFITA2yS RStt2 adlridz2z RA
rischio e sulla sopravvivenza
Identificazione dtategorie morfologiche nel gruppo di RMEon prognosi piu aggressiva e ricerca di
nuove alterazioni genetiche
5STAYANS &S f QSaLINBaaAzyS [-AOXO1R AN sLadFaid Sckwad paR A &S
valutazione dello stato di fusione
Defnire se tutti i RMS (inclusi ERMS) necessitano di valutazione dello stato di fusione
NB.-Lf NRAR&adz GFd2 RStfQAYRFIAYS Y2inhda sehsdBolo e LI NJ
interpretato alla luce della diagnosi istologica

Possibilmodelli operativi:
- invio materiale (istologico e biologicq unico invio ¢ riduzione costi) al centro coordinatore
(Padova)
- successivo invio vetrini 0 scansioni a patologo coordinatore (dr.ssa Alaggio, Roma)
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RESPONSABILITA’ NOTE
Materiale Istologico e Fresco/Congelato
PER RIVISIONE DELLA DIAGNOSI

Centro Periferico Spedizione del materiale a:

LAB. BIOLOGIA TUMORI SOLIDI, ISTITUTO DI

RICERCA PEDIATRICA CITTA’ DELLA SPERANZA

INVIO di Vetrini e Blocchetti in * " It
Tecnico/Biologo ANATOMIA PATOLOGICA DI PADOVA ateriale a fresco/congelato
Prof. Rugge / Dott.ssa Santoro PROCESSAZIONE E STOCCAGGIO nel 1

/ LAB.BIOLOGIA TUMORI SOLIDI (IRP)

Tecnico/Patologo ACCETTAZIONE/PROCESSAZIONE /
di Vetrini e Blocchetti
VALUTAZIONE DEL PATOLOGO Caratterizzazione
i . LOCALE Molecolare
Tecnico/Biologo
SCANSIONE VETRINI e
CARICAMENTO A SISTEMA DIAGNOSI |
Patologo per revisione
PROF.SSA ALAGGIO
ARCHIVIAZIONE
LAB. BIOLOGIA TUMORI SOLIDI (IRP)
Tecnico/Biologo
[11POTESI
RESPONSABILITA” | NOTE

Centro Periferico

Tecnico/Biologo

Patologo

Tecnico/Biologo

Tecnico/Biologo

Materiale Istologico e Fresco/Congelato
PER RIVISIONE DELLA DIAGNOSI

Spedizione del materiale a:
LAB. BIOLOGIA TUMORI SOLIDI, ISTITUTO DI
RICERCA PEDIATRICA CITTA' DELLA SPERANZA

/\

INVIO DEI VETRINI e BLOCCHETTO
per revisione istologica alla
PROF.SSA ALAGGIO (Roma)

PROCESSAZIONE E REVISIONE
ISTOLOGICA
Prof.ssa Alaggio

DIAGNOSI

Materiale a fresco/congelato

PROCESSAZIONE E STOCCAGGIO nel
LAB.BIOLOGIA TUMORI SOLIDI (IRP)

Caratterizzazione
Molecolare

ARCHIVIAZIONE
LAB. BIOLOGIA TUMORI SOLIDI (IRP)




5) Aspetti biologici

- Viene discussd QA YL NI | y T |
manualedfor National Biological Sample Collection in RS

6) 5A40dzaarz2y$s

precedente protocollo
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6 LINB &Psotocolli EpSSpasSatoRvNftue). A 423y 2 a
o Discussione circa il numero dérdri italiani che hanno arruolato e randomizzato casi nel

o Discussione sui costi di apertura di un centro (costo stimato di circa 18,000 euro per centro)
o Costo di apertura del protocollo: circa 430,000 euro se consideriamo solo 10 @he
coprono ¥ dei casi)

o Discussione sulla necessita di reperire i fondi necessari

Risk group by Center (ltaly) — RMS (n=350 in 31 Centres in 11 years)
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