


Il#melanoma#è#una#delle#patologie#oncologiche#più#aggressive#con#una#forte#tendenza#alla#

metasta8zzazione#precoce.#

Ipilimumab# è# un# an8corpo# monoclonale#

che#ha#come#target#l’an8gene#4#dei#linfoci8#

T#citotossici#(CTLAA4)#

#

E’#stato#dimostrato#un#vantaggio#in#OS#con#

uso#di#ipilimumab##vs#terapia#standard.#

(1,2)#

L’effe%o'abscopal'può#essere#definito#come#una#

risposta#fuori#dal#campo#di#traLamento#

radioterapico,#all’interno#della#stesso#organismo.#

#

Questo#fenomeno#è#stato#riportato#in#diverse#

patologie#quali#epatocarcinoma,#linfoma,#

melanoma…##

#

Nonostante#le#evidenze#precliniche#dimostrino#che#

l’effeLo#sia#legato#ad#una#risposta#immunitaria#

radioindoLa,#in#pra8ca#clinica#l’effe%o'abscopal'resta#

non#frequente#suggerendo#che#la#RT#da#sola#sia#

insufficiente#ad#indurre#una#risposta#sistemica.##

#

Da8#sperimentali#su#modelli#murini#hanno#riportato#

che#l’associazione#della#immunoterapia#con#la#RT#

può#amplificare#la#risposta#immunitaria#radioindoLa#

al#punto#da#s8molare##effe%o'abscopal.''
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Presso#il#nostro#is8tuto#120,pazien0,sono#sta8#traLa8#con#ipilimumab#a#scopo#

compassionevole#(arruola8#tramite#Expanded#Acess#Program)#

EAP#approvato#dal#Comitato#E8co#+#soLoscrizione#consenso#informato#dei#pz#

Ipilimumab,è#stato#somministrato#alla#dose#di#3#mg/kg#ev#ogni#3#se[mane#per#4#cicli.#

#

La#valutazione#è#stata#faLa#al#baseline,#alla#12#se[mana#e#ogni#12#se[mane#usando#

immuneArelated#response#criteria#(irRC)#

#

I#pazien8#che#hanno#oLenuto#un#controllo#di#mala[a#(risposta#immunoAcorrelata)#e#che#

successivamente#sono#anda8#in#progressione#erano#ritenu8#eleggibili#per,ritra3amento,
con,ipilimumab,
#

I#pazien8#che#hanno#mostrato#una#progressione#di#mala[a#e#che#non#avevano#altre#

chance#terapeu8che#erano#candida8#a#radioterapia,locale,(21,pazien0),,,







I#pazien8#con#lesioni#extracraniche#sono#sta8#traLa8#con#

3DCRT#a#finalità#sintoma8coApallia8va##

(emosta8ca#o#an8dolorifica).#

#

Dosi:#

20#Gy#in#5#frazioni##

30#Gy#in#10#frazioni#(meta#ossee#e#linfonodali);##

30#Gy#in#10#frazioni#o#50#Gy#in#25#frazioni#(lesioni#cutanee).##

I#pazien8#con#metastasi#mul8ple#encefaliche#sono#sta8#soLopos8#a#RT#

panencefalica#alla#dose#di#30#Gy#in#10#frazioni#

#

I#pazien8#con#1A3#metastasi#encefaliche#(≤4#cm#max)#sono#sta8#traLa8#

con#RT#stereotassica#(SRT)#alla#dose#di#20#–#24#Gy#in#singola#frazione.#



Obie8vi:,
,
A  Valutare##se#i#pazien8#con#melanoma#in#progressione#dopo#ipilimumab##3mg/kg#segui8#da#

RT#possano#riportare#effe%o'abscopal'

A  Valutare#se#la#risposta#locale#alla#RT#possa#potenzialmente#essere#considerata#un#marker#

clinico#predi[vo#dei#pazien8#sviluppan8#effe%o'abscopal'

La#risposta,locale,alla#RT#e#l’effe%o'abscopal,sono#sta8#defini8#con#immuneArelated#response#

criteria#(irRC)#

#

Risposta,locale,alla,RT,=#riduzione#dimensionale#della#lesione#irradiata#valutata#alla#TC#dopo#40#gg#

dal#termine#della#RT#

#

Effe%o'abscopal'=#riduzione#dimensionale#delle#metastasi#al#di#fuori#dell’area#soLoposta#a#RT#

valutata#alla#TC#dopo#40#gg#dal#termine#della#RT#

#

Livelli#di#LDH#sierico#e#conta#linfocitaria#sono#sta8#valuta8#al#baseline,#alla#se[mana#4A7A10#di#

traLamento#con#ipilimumab,#pre#e#post#RT#









Uomo#54#aa#

#

A?D#Baseline#pre#ipilimumab#(mag#2012)#

#

GiuAago#2012#!#4#cicli#di#ipilimumab#3mg/kg#

#

,E?H##Post#ipilimumab#(da#seL#2012)#

#

SeL#2012#!WBRT,(30#Gy#in#10#fz)#
#

I?L,###Post#RT#(da#OLobre#2012)#
#

ABSCOPAL,EFFECT,



Donna#52#aa#

#

A?C#Baseline#pre#ipilimumab#

(mag#2012)#

#

MagAago#2012#!#4#cicli#di#

ipilimumab#3mg/kg#

#

,D?F##Post#ipilimumab#(da#

ago#2012)#

#

SeL#2012#!WBRT,(30#Gy#in#
10#fz)#

#

G?I,###Post#RT#(da#seL#2012)#
#

ABSCOPAL,EFFECT,



•  Ques8#risulta8#suggeriscono#che#la#RT#dopo#ipilimumab##induca#effeLo#

abscopal#in#pazien8#con#melanoma#avanzato#

•  I#nostri#da8#suggeriscono#che#la#risposta#locale#alla#RT##sia#predi[va#di#

effeLo#abscopal#

•  EffeLo#abscopal#correla#con#aumento#di#sopravvivenza#

•  Arruolamento#di#un#più#largo#numero#di#pazien8#è#necessario#per#

validare#ques8#risulta8#

CONCLUSIONI,


