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 CRITICAL	
  ISSUES	
  

	
  
•It	
  is	
  possible	
  to	
  treat	
  a	
  partial	
  liver	
  mass	
  with	
  much	
  higher	
  tumouricidal	
  doses	
  than	
  
those	
  generally	
  considered	
  tolerable	
  (RILD),	
  on	
  condition	
  that	
  an	
  adequate	
  amount	
  of	
  
healthy	
  parenchyma	
  is	
  spared.	
  	
  
	
  
•The	
  follow-­‐up	
  of	
  trials	
  reported	
  in	
  the	
  literature	
  is	
  relatively	
  short-­‐term,	
  typically	
  less	
  
than	
  18	
  months	
  

	
  

SBRT	
  in	
  LIVER	
  oligometastases	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CONCLUSIONS	
  
	
  
•Local	
  control	
  reported	
  in	
  the	
  literature	
  varies	
  between	
  57	
  and	
  100%;	
  	
  this	
  could	
  be	
  
advantageous	
  in	
  terms	
  of	
  survival	
  in	
  diseases	
  where	
  the	
  presence	
  of	
  hepatic	
  metastases	
  
is	
  not	
  necessarily	
  a	
  sign	
  of	
  systemic	
  dissemination.	
  	
  
	
  
• Tolerance	
  to	
  treatments	
  is	
  usually	
  good.	
  
 

	
  



SBRT	
  in	
  lymph	
  node	
  mts  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CRITICAL	
  ISSUES	
  
	
  
• Isolated	
  experiences	
  >	
  necessity	
  for	
  phase	
  II	
  and	
  III	
  trials.	
  

• Necessity	
  for	
  devices	
  ad	
  hoc	
  to	
  reduce	
  respiratory	
  events	
  

• Evaluation	
  of	
  tolerance	
  doses	
  to	
  the	
  vascular	
  walls	
  

DATA:	
  Courtesy	
  of	
  AIRO	
  GRUPPO	
  STRT	
  



SBRT	
  abdominal	
  lymph	
  nodes  
Abdomen:LN	
  mts	
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DOSE:	
  45	
  Gy/	
  6	
  Fr	
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SBRT IN ABDOMINAL TARGETS 

  

Stereotactic	
  body	
  radiation	
  therapy	
  for	
  abdominal	
  targets	
  using	
  volumetric	
  intensity	
  
modulated	
  arc	
  therapy	
  with	
  RapidArc:	
  feasibility	
  and	
  clinical	
  preliminary	
  results	
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  abdominal	
  TARGETS  
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SBRT	
  in	
  adrenal	
  gland	
  oligometastases	
  

	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CRITICAL	
  ISSUES	
  
• SBRT	
  for	
  adrenal	
  metastases	
  has	
  been	
  employed	
  and	
  reported	
  in	
  few	
  series	
  
• There	
  is	
  no	
  consensus	
  regarding	
  prescription	
  doses	
  	
  

	
  

Study	
   Number	
  
of	
  pts.	
  

Median	
  dose	
  and	
  n	
  of	
  
fracHons(fr.)	
  

Median	
  
Follow-­‐up	
  in	
  
months	
  

Local	
  control	
  rate	
   Overall	
  Survival	
  	
   Toxicity	
  

Casamassima	
  et	
  
al.21	
  

48	
   36Gy/3	
  fr.	
   16.2(3-­‐63)	
   90%(at	
  1	
  -­‐2	
  years)	
   39.7%(	
  at	
  1	
  year)	
  	
  
14.5%(	
  at	
  2	
  year)	
  

1	
  case	
  of	
  grade	
  II	
  
adrenal	
  
insufficiency	
  

Chawla	
  et	
  al.17	
   30	
   40Gy/10	
  fr.	
   9.8(3.2–28.3)	
   55%(	
  at	
  1	
  year)	
  	
   44%(	
  at	
  1	
  year)	
  	
  
25%(	
  at	
  2	
  year)	
  

mild	
  faTgue/
nausea	
  grade	
  1	
  
were	
  “common”	
  

Oshiro	
  et	
  al.18	
   19	
   45Gy/10	
  fr.	
   11.5	
  months	
  
(5.4–87.8	
  
months).	
  

68%(objecTve	
  
response	
  rate)	
  

56%(	
  at	
  1	
  year)	
  	
  
33%(	
  at	
  2	
  year)	
  
22%(	
  at	
  3	
  year)	
  

1	
  grade	
  2	
  
duodenal	
  ulcer	
  

Holy	
  et	
  al.19	
   18	
   20	
  Gy/5	
  fr.	
  or	
  40	
  Gy/
8fr.	
  

21	
   77%(objecTve	
  
response	
  rate)	
  

23	
  months(median)	
   -­‐	
  

Torok	
  et	
  al.20	
   7	
   16	
  Gy/1	
  fr.	
  or	
  27/3fr.	
   14(1-­‐60)	
   63%(	
  at	
  1	
  year)	
   8	
  months(median)	
   -­‐	
  



SBRT	
  in	
  adrenal	
  gland	
  oligometastases	
  

MATERIALS	
  AND	
  METHODS	
  

• March	
  -­‐	
  July	
  2010,	
  34	
  patients,	
  36	
  adrenal	
  metastatic	
  lesions	
  
@Istituto	
  Clinico	
  Humanitas	
  and	
  at	
  University	
  of	
  Turin.	
  	
  

• Total	
  RT	
  doses:	
  from	
  20	
  Gy	
  in	
  4	
  fractions	
  to	
  45	
  Gy	
  in	
  18	
  fractions	
  
(median	
  dose:32	
  Gy;	
  median	
  number	
  of	
  fraction:	
  4),	
  prescribed	
  at	
  
isodose	
  of	
  95%.	
  	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  RESULTS	
  

• TOXITIES:	
  No	
  cases	
  of	
  Grade≥3	
  ;	
  grade	
  2	
  nausea	
  in	
  2	
  patients	
  (6%).	
  	
  
• OS.	
  Median	
  survival	
  was	
  22,8	
  months.	
  

• LC:	
  3/28	
  lesions	
  (11%)	
  CR,	
  13/28	
  (46%)	
  PR,	
  10/28	
  (36%)	
  SD	
  and	
  	
  
2/28(7%)	
  progressed	
  in	
  the	
  treated	
  area.	
  	
  

• In	
  18	
  cases	
  systemic	
  progression	
  was	
  evident	
  at	
  a	
  median	
  time	
  of	
  
occurrence	
  of	
  10,3	
  months.	
  	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CONCLUSION	
  	
  

• SBRT	
  in	
  adrenal	
  gland	
  metastasis	
  is	
  feasible	
  without	
  signi;icant	
  
acute	
  and	
  late	
  side	
  toxicities.	
  LC	
  	
  was	
  66	
  and	
  32%	
  at	
  1	
  and	
  2	
  years,	
  
with	
  a	
  median	
  duration	
  of	
  local	
  control	
  greater	
  than	
  19	
  months.	
  	
  

Submi]ed	
  by	
  Scorse^	
  M,	
  Alongi	
  F,	
  Filippi	
  AR	
  et	
  al.	
  

Kaplan	
  Meier	
  Curve	
  describing	
  local	
  progression  

Kaplan	
  Meier	
  Curve	
  describing	
  PFS	
  and	
  OS  
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DATA:	
  Courtesy	
  of	
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  CRITICAL	
  ISSUES	
  
	
  

• Heterogeneic	
  fractionations:	
  single	
  or	
  multiple.	
  

• Risk	
  of	
  bone	
  fractures,	
  particular	
  attention	
  to	
  vertebral	
  bodies.	
  

•Tolerance	
  dose	
  to	
  the	
  spinal	
  cord	
  variable	
  from	
  the	
  equivalent	
  of	
  13Gy/single	
  fraction	
  or	
  
20Gy/three	
  fractions	
  (QUANTEC);	
  for	
  the	
  other	
  OAR	
  there	
  are	
  no	
  unique	
  dose	
  constraints.	
  
	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  CONCLUSIONS	
  
	
  
•Tumour	
  size	
  and	
  histotype	
  are	
  not	
  correlated	
  with	
  LC,	
  with	
  the	
  exception	
  of	
  metastases	
  
from	
  colon	
  adenocarcinoma	
  which	
  shows	
  greater	
  radioresistence.	
  	
  
	
  
• From	
  a	
  prognostic	
  viewpoint	
  patients	
  with	
  lesions	
  con;ined	
  to	
  just	
  one	
  organ	
  have	
  a	
  
better	
  life	
  expectancy.	
  
	
  
•Doses	
  >	
  22Gy	
  are	
  necessary	
  in	
  single	
  fractions.	
  
	
  



	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  SBRT	
  in	
  	
  “multiorgan”	
  oligometastases	
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How	
  to	
  really	
  select	
  these	
  kind	
  of	
  patients	
  for	
  SBRT?	
  



	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  SBRT	
  in	
  	
  “multiorgan”	
  oligometastases	
  	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
• The	
  perfect	
  candidate	
  for	
  local	
  therapy	
  in	
  the	
  case	
  of	
  “multiorgan	
  oligometastasis”	
  is	
  
dif;icult	
  to	
  establish.	
  	
  

• Speci;ic	
  selection	
  criteria	
  to	
  offer	
  SBRT	
  to	
  patients	
  with	
  various	
  oligometastatic	
  tumors	
  
included:	
  	
  
ü controlled	
  primary,	
  	
  
ü favourable	
  histology,	
  	
  
ü limited	
  metastatic	
  disease,	
  	
  
ü metachronous	
  appearance	
  of	
  metastasis,	
  	
  
ü young	
  age	
  and	
  high	
  performance	
  status	
  of	
  the	
  patient	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  

ü In	
  some	
  reports,	
  the	
  eligibility	
  criteria	
  for	
  SBRT	
  for	
  oligometastatic	
  cancer	
  were:	
  	
  
ü a	
  limited	
  number	
  of	
  metastasis	
  (one	
  or	
  two),	
  
ü 	
  a	
  limited	
  diameter	
  (<4	
  cm)	
  of	
  metastases,	
  	
  
ü locally	
  controlled	
  primary	
  tumor,	
  and	
  no	
  other	
  metastatic	
  sites.	
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  SBRT	
  in	
  	
  multiorgans	
  oligometastases	
  	
  



• Data	
  from	
  primarily	
  retrospective	
  literature	
  series	
  suggest	
  that	
  there	
  is	
  a	
  subgroup	
  of	
  
patients	
  with	
  limited	
  metastases	
  in	
  site	
  and	
  number—oligometastases—who	
  may	
  bene;it	
  
from	
  local	
  aggressive	
  therapy	
  

• Some	
  of	
  those	
  patients	
  may	
  potentially	
  have	
  prolonged	
  survival,	
  although	
  such	
  studies	
  are	
  
subject	
  to	
  bias.	
  	
  

• Currently,	
  the	
  best	
  clinical	
  evidence	
  comes	
  from	
  prospective	
  phase	
  II	
  trials	
  or	
  large	
  
retrospective	
  series	
  	
  

• The	
  best	
  way	
  to	
  de;ine	
  clinical	
  outcome	
  bene;its	
  is	
  to	
  perform	
  phase	
  III	
  randomized	
  trials	
  
comparing	
  patients	
  with	
  oligometastases	
  treated	
  with	
  systemic	
  therapy	
  alone	
  to	
  patients	
  
with	
  oligometastases	
  treated	
  with	
  systemic	
  therapy	
  and	
  local	
  therapy.	
  	
  

Conclusions	
  



• Selection	
  criteria:	
  who	
  does	
  deserve	
  the	
  treatment?	
  

• What	
  is	
  the	
  real	
  cut	
  off	
  between	
  pure	
  palliative	
  or	
  hypothetical	
  curative	
  intent	
  in	
  
oligomets	
  pts?	
  

• 	
  Timing	
  with	
  chemotherapy:	
  how	
  much	
  after,	
  before	
  (or	
  during	
  chemotherapy)?	
  

• What	
  is	
  our	
  target?	
  Only	
  oligomets	
  in	
  a	
  single	
  organ?	
  Or	
  more?	
  

RT	
  in	
  OLIGOMTS:	
  Open	
  questions	
  


