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Terapie ablative locoregionali

Le Origini...
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Terapia dei tumori mammari

...lo li tratter6 con il trapano
infuocato [...] Tu dovresti
bruciare la sua mammella e
Q@ quel tumore...

Vi, giugno 2003
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Trattamento del’HCC
oLT Finalita

potenzialmente

curativo CHIRURGIA RESETTIVA
S5aa 70% Rec 25% | TERAPIE ABLATIVE LOCALI
(RF, LTA, PEI)
potenzialmente curative ? (S5aa 50 -70 %)
Recidive, nuove lesioni (R3aa 50% R5aa 70%)

{ TACE? |
TERAPIE SISTEMICHE ??
(Chemio-ormono-immunoterapia)

Neoadiuvante ?
Recidive, nuove lesioni

131] — Lipiodol

ﬂ RADIOTERAPIA ??
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Trattamento del’HCC

Bruix et al. EASL 2000 Consensus conference on Hcc, J Hepatol 2001
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Trattamento del’HCC
Finalita
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Trattamenti curativi dell’HCC
(ideali candidati)

TACE: Child-Pugh A-B, > 60aa, controindicazioni o rifiuto a R, LT, Trattamenti
percutanei (unifocale > 5 cm, paucifocale >3 cm, multifocale) diffuso < 30%
parenchima epatico, no trombosi, no metastasi, no controindicazioni
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Terapie potenzialmente curative del’HCC
Eligibilita

M HCC potenzialmente curabili

W Terapie locali (PEL RF, LTA)

2 HCC localmente avanzati o tumore

con localizzazione extraepatica ¥ Terapie chirurgiche (resezione/OLT)

N Terapie combinate (locali e/o chirurgiche)

éi&\\\& (266%)

i\

(22%)
Analisi retrospettiva ultimi 58 casi reclutati, Medicina Interna Arienti, 2002
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Terapie potenzialmente curative del’HCC
Eligibilita
® HCC potenzialmente curabili

W Terapie locali (PEI, RF, LTA)
# HCC localmente avanzati o tumore

con localizzazione extraepatica ¥ Terapie chirurgiche (resezione/OLT)

N Terapie combinate (locali e chirurgiche)

/ 8
47%
( ( S

(29%)
- <

4
(24%)
Analisi retrospettiva ultimi 58 casi reclutati, Medicina Interna Arienti, 2002




Limiti della chirurgia resettiva epatica

+ Riduzione riserva funzionale epatica
+ Tumori multifocali
+ Localizzazione centroepatica delle lesioni

4+ Contiguita con vasi e dotti biliari principali

Terapie ablative locali
Quali ?

Alcolizzazione
Radiofrequenza
Laserterapia

Acido acetico

“Hot saline”
Microonde
Crioterapia

“Focused Ultrasound”
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Alcolizzazione
(PEI: Percutaneous Ethanol Injection)

Induce necrosi coagulativa per effetto diretto sulle
cellule neoplastiche e necrosi ischemica per trombosi
dei piccoli vasi del tumore

Vantaggi Svantaggi
*pronta disponibilita diffusione extralesionale
*basso costo
« effetto tossico immediato *
sripetibile in caso di recidive scarsi risultati
*scarse complicanze

per lesioni > 3 cm




Radiofrequenza
(RF: Radiofrequency Tumor Ablation)

La lesione neoplastica viene distrutta mediante
agitazione ionica dei tessuti circostanti prodotta
dal passaggio di una corrente alternata nel
range della radiofrequenza (~460 kHz)
attraverso un ago elettrodo.

Laserterapia
(LTA: Laser Thermal Ablation)

Laserterapia intraoperatoria




Laserterapia
(LTA: Laser Thermal Ablation)

Induce necrosi termica coagulativa mediante luce
laser ad infrarosso veicolata da sottili fibre ottiche

nella lesione da trattare.

Come per la radiofrequenza e
I’alcolizzazione, I’effetto
della terapia pud essere
valutato solo al termine del
trattamento mediante TC o
ecografia con mezzo di
contrasto.

LASER

FEEEEEEE

Terapie

ablative locali

Caratteristiche

Alta curabilita locale (HCC < 3 cm)
Minima perdita di parenchima sano
Minima compromissione della funzionalita epatica

Ben tollerabili

Scarse complicanze (mortalita PEI = 0-0,09 %)
Ripetibilita su recidive (70% paz a 5 aa)

Via percutanea o intraoperatoria

Basso costo (PEI / Resezione = 1000 / 25000 USD




Terapie ablative locali ‘? '
Indicazioni o o

“...Il trattamento va riservato ai Pazienti
con malattia localizzata al fegato,
nodulo singolo non superiore ai 5 cm
o noduli multipli non superiori a tre
con diametro <3 cm.

La tecnica ¢ di prima scelta in caso di
recidiva o di alto rischio chirurgico...”

Linee Guida AIGO-SIED-SIGE-SIUMB 2000,
Bruix et al. 2000 EASL Consensus conference on Hcc. J Hepatol 2001

Table 2. SURVIVAL RESULTS AFTER PERCUTANEOUS ETHANOL THERAPY FOR
HEPATOCELLULAR CARCINOMA

Survival
No. of

Study/Year Patients Tumer Size 1-year Jyear S-year
Ebara et al* 1930 95 <3cm 93% 5% 8%

Livraghi et &l 1962 162 <hcm 0% 3% -

Catells et d* 1903 an =4om 3% 5% -
Shina et al, " 1993 146 1-65cm 79% 46% B%

Iznbe etal ™ 1994 k1l =2mm %% 0% -
Lencioni et al," 1985 16 <hom 96% 6% 2%
Livragi et a** 1025 M6 =3m 7% 8% 40%
24 35cm 4% 57% %

Crlardo et al,'™ 1997 & <4cm 6% 33% -
Castellanc et al, """ 1957 il =hom 0% 54% %

Linetal, "™ 1980 47 =5om 5% 1% -

R. Tung-Ping Poon. Annals of Surgery 2002
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Table 3. FOLLOW-UP RESULTS AFTER RADIOFREQUENCY ABLATION (RFA) THERAPY

FOR HCC
No.of  Tumar Mean Follow-  Complete  Recurrence
Study Patients  Size [cm) Neadle Typa Route of RFA up months)  Necrosis Rata Survival

Rossi et al, " 1005 3 =3 Corwentional P nE B% % (ENt
Flossiaf al &1 1008 B =35 Expandsble P 1 100% -
Algaier et 15 4800 2 - Expandzblz P & 100% -
Francica & Marane, 180 1203 & 143 Cooled-fip & 0% -
Curley st al, 48 - Expandzble 5 100% -
Nico et al, 47 15 Expandsble F 33, I 1 100% Spear, 83%
Curiey et al, 10 Mean 34 Expandzhle FreLLE, 13 1@ B5% 4% (36%)T -
Foggiet al, 15 1562  Cooled-tip P a2 &% 4 i -
Buscarini etal ' 2001 &8 =35 Conwentional (3] P kY 0% 3% 0%t

or expandzble (4%

P, percutanecus; L, laparozoaric; |, ntracperative, * Figures indicate median folow-up. 1 Figures in parendhesis indicate the beal recumenca rate,

R. Tung-Ping Poon. Annals of Surgery 2002




1l processo clinico decisionale, secondo la medicina
basata sull’evidenza, integra [’esperienza clinica
individuale con quella esterna proveniente dagli studi di
rilevante impatto scientifico.

Attuali conoscenze rhA dati
sulla terapia dell’HCC v> [ scientifici
Lancet Oncology, 2002
Cochrane Library, 2002
Annals of Surgery, 2002
esperienza

SCARSA DISPONIBILITA E REALIZZAZIONE DI STUDI RANDOMIZZATI:

problemi etici, omogeneita campione, rapido sviluppo di nuove tecniche
diagnostico-terapeutiche, ecc...
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Table 1. CONTROLLED STUDIES OF TRANSARTERIAL CHEMOEMBOLIZATION FOR
HEPATOCELLULAR CARCINOMA
Survival
HNo. of
Study/Year Therapy Patients 1-year 2-year PValue
Retrcepective, nenrandomized, with controls

Vatter of al #1991 Doxerubicin + Lipizdcl + gelatin 30 5% 0% <01
Conzeriative freatment a0 A 0%

Bronovickiet al, " 1934 Diocrubicin, clsplafin o epinbizin + Lipiodol + gelatin 127 8% 3% <0
Conzervatye reatment 127 1% 6%

Stefaniri et "' 1985 Diosectubicin + Lipizdel + gelatin B8 78% 4% <001
Conzeriative freatment 6 16% %

Proepective, randomized controls

Pelietier et al ** 1020 Doxerubicin + gelatin A M - i3]
Conzanvafive freatment Pi -

French graup,** 1985 Gisplatin + Lipicdol + gelatin 500 B2% % NS
Conzeriative fraatment 46 436%  26%

Peliefier et al ¥ 1008 Cisplatin + Lipicdal + lecithin + gelatin + famosifen a0 OE% Mn M5
Tamoxilen B B5% 2%

R. Tung-Ping Poon. Annals of Surgery 2002 Vi, giugno 2003

Fattori progneostici positivi per le terapie dell’Hee
(20 anni di dati scientifici)

Forma nodulare ‘? '
e o

Lesione singola

Dimensione (inferiore a 5 cm)
Localizzazione (facilmente raggiungibile)
Basso grading istologico

Assenza di infiltrazione vascolare
Assenza di malattia extraepatica

Buona riserva funzionale epatica (Child A, B)

o F

Assenza di ipertensione portale !!!
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Trattamento multidisciplinare HCC

Biologo
molecolare

Oncologo

Ieri...




Domani...
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Terapia ablativa locale del’HCC

Centro di Ecografia Internistica ed Interventistica
Medicina Interna Arienti — Ospedale Maggiore Bologna (aa. 2000-2002)

E Alcolizzazione (2000-)

* Radiofrequenza (2002-)

B Laserterapia (2001-)

70 Pazienti
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Terapia locale del’HCC

Variazioni nel tempo dell’impiego delle tecniche ablative

Centro di Ecografia Internistica ed Interventistica
Medicina Interna Arienti — Ospedale Maggiore Bologna (aa. 2000-2002)

100%
80% M Laserterapia (2001-)
60% 0 Radiofrequenza (2002-)
40%
20% O Alcolizzazione (2000-)
0%

2000 2001 2002
70 Pazienti
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Percutaneous Laser Thermal Ablation (LTA)
for liver tumours

26 PATIENTS (Feb 2001- Sept 2002)

Conclusioni

La terapia del paziente affetto da HCC non puo
prescindere, oggi, da un  approccio
multidisciplinare, sinergico ed integrato, che
consente sia di incrementare il numero dei
pazienti trattabili sia di trattare le varie lesioni
con con la terapia piu appropriata ed efficace.
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