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Adenocarcinoma duttale del pancreas
Linee guida

Stadio clinico AIOM ESMO ASCO

Resecabile Chirurgia Chirurgia Chirurgia

Borderline resectable ChT±RT ChT+RT ChT±RT

TRATTAMENTI ABLATIVI/LOCO-REGIONALI?

Borderline resectable ChT±RT ChT+RT ChT±RT

Localmente avanzato ChT±RT ChT ChT±RT

Metastatico ChT ChT ChT

http://www.aiom.it/C_Common/Download.asp?file=/$Site$/files/doc/LG/2016_LG_AIOM_Pancreas.pdf
Ducreux M et al. Ann Oncol. 2015;26(5):v56-68. 
Balaban EP et al. JCO. 2016:34(22):2654-2668.



• AIOM: la durata della terapia può essere decisa su base individuale

tenendo conto della volontà del paziente, del suo PS, della finalità del 

trattamento, della tossicità e della risposta osservata fino a nessuna

risposta o per un massimo di 6 mesi

Adenocarcinoma duttale del pancreas
The dark side of the guidelines

risposta o per un massimo di 6 mesi

• ESMO: the standard of care [for locally advanced disease] is 6 month of 

gemcitabine

• ASCO: people with LAPC should be offered aggressive treatment of pain 

and other symptoms of cancer and/or cancer-directed therapy

COSA FARE NEL PAZIENTE LUNGOSOPRAVVIVENTE CON MALATTIA STABILE?



• Radiofrequency ablation (RFA)

• Microwave ablation (MWA)

• Cryoablation

Trattamenti ablativi e loco-regionali

Cryoablation

• Laser ablation

• Irreversible electroporation (IRE)

• High-intensity focused ultrasound (HIFU)

• Intra-arterial chemotherapy (IAC)



Trattamenti ablativi
Systematic review

• 38 studi, 1164 pazienti

Median survival• Median survival

• RFA: 25.6 months

• IRE: 20.2 months

• HIFU: 12.6 months

• Procedure-related morbidity/mortality

• RFA: 4-22%/0-11%

• IRE: 9-15%/0-4%



RFA
Radiofrequenza = aumento temperatura

Necrosi coagulativa
Immunostimolazione

Vantaggi: costo, diffusione, rapidità
Svantaggi: effetto heat-sink, danno termico -> less is more



RFA
Systematic review

• 5 studi, 158 pazienti

• OS: 3-33 mesi

• Morbidità correlata al trattamento: 4-37%

• Mortalità correlata al trattamento: 0-19%



Series Protocollo Approccio Sopravvivenza

Giardino A

HPB 2013

Upfront RFA

Cht/RT + RFA

Open OS 14.7 m

OS 25.6 m

Spiliotis JD

Langebecks Arch Surg 2007

±ChT/RT + RFA Open OS 33 m

RFA
Case series

Langebecks Arch Surg 2007

Frigerio I

J Hepatobiliary Pancreat Sci

ChT + RFA Open OS 19 m

D’Onofrio M

Technol Cancer Res 2016

ChT + RFA Percutaneo Mean survival after 

RFA 6.7 m



IRE
Ablazione non termica

Impulsi elettrici ad alto voltaggio = permeabilizzazione irreversibile membrane

Apoptosi

Vantaggi: ridotto danno termico, assenza di effetto heat-sink

Svantaggi: costo, stent metallici, difficoltà tecnica (>2 elettrodi)



• 4 studi, 74 pazienti

IRE
Systematic review

• 4 studi, 74 pazienti

• PFS: 14 mesi

• OS: 20 mesi



Serie Protocollo OS dalla diagnosi

(mesi)

OS dopo IRE

(mesi)

Martin RC

Ann Surg Oncol 2013
ChT + IRE 20

Martin RC

Ann Surg 2015
ChT + IRE 24.9

Scheffer HJ

Radiology 2017
ChT + IRE 17 11

IRE
Case series

Radiology 2017

Narayanan G

J Vasc Interv Radiol 2017
ChT + IRE 27 14.2

Mansson C

Eur J Surg Oncol 2016
ChT + IRE 17.9 7

Lambert L

Neoplasma 2016
ChT + IRE 10.2

Kluger MD

Ann Surg Oncol 2016
ChT + IRE 7.71

Paiella S

Dig Surg 2015
ChT + IRE 7.5

Belfiore G

Int J Surg 2015
IRE + ChT 12.9

Belfiore G

Med Oncol 2017
IRE + ChT 14



• MWA

• Meccanismo d’azione = RFA

• Vantaggi: rapidità, grande volume di 

ablazione

• Svantaggi: maggior rischio di complicanze

Altri trattamenti ablativi invasivi

• Svantaggi: maggior rischio di complicanze

• Carraffiello G et al, J Vasc Interv Radiol

2013: 100% improvement in quality of life

• Lygidakis NJ et al Hepatogastroenterology

2007: longest surviving patient, 22 

months



HIFU
• Trasferimento e concentrazione di energia meccanica (ultrasuoni)

• Aumento temperatura

• Cavitazione massa

• Coagulazione e occlusione microcircolo

• Vantaggi: non invasività

• Svantaggi: costo

• Case series• Case series

• Li PZ Hepatobiliary Pancreat Dis Int 2012

• Median OS: 10 mesi

• Gao HF Hepatogastroenterology 2013

• Median OS: 11 mesi

• Anzidei M Invest Radiol 2014

• 83.3% nonprogessing survivors at 8 months from treatment

• Marinova M Eur Radiol 2016

• Pain relief in 77% patients



Chemioterapia regionale

• Somministrazione intra-arteriosa di chemioterapia (IAC)

• Selective arterial infusion (SAI – continua vs bolo)

• Hypoxic arterial perfusion (HAP)

• Vantaggi: riduzione effetti collaterali sistemici

• Svantaggi: quale target?• Svantaggi: quale target?



Chemioterapia regionale

• Systematic review: Liu F et al, Plos One 2012

• IAC vs standard ChT

• 6 studi, 298 pazienti

• Median OS: 5-21 mesi

• Hematological side effects: 60.9% (vs 85.7%)

• Cohort studies

• OS: 4.5-22.7 mesi

Mivanish K, Jpn J Clin Oncol 2008

Tanaka T, AJR 2007

Tanaka T, AJR 2012

Liu X, Medicine 2016

Han GH, Chin J Dis 2006

Aigner JR, Hepatogastroenterology 1998

Takamori H, Pancreas 2005

Ishii H, Hepatogastroenterology 2004

Ji Z Chin Med J 2003

Homma H, Cancer 2000

Maurer CA, Int J Pancreatol 1998

Mambrini A, In vivo 2006

Cantore M, J Exp Clin Cancer Res 2003

Cantore M, Ann Oncol 2000



• Trattamenti ablativi/loco-regionali: oltre le linee guida

• Assenza trial comparativi randomizzati

• Definizione del target:

Conclusioni

• Definizione del target:

– pazienti lungosopravviventi con neoplasia localmente avanzata non più

passibile di trattamento chemio/radioterapico

– pazienti metastatici (?)

rderobertis@ospedalepederzoli.it
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