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STADIAZIONE
PATOLOGICA

STADI INIZIALI

STADIAZIONE STADIO I (T1-2 NO)

STADIO I (T1-2 N1)

CLINICA STADIO Illa (T3 N1)

chirurgia

'

| (T1-2 NO)

I1(T1-2 N1)

radioterapia +/-
CDDP a basse
dosi

lla (T3 N1) llla (T3 N2)
| |
v

CT adiuvante
buon PS
buon recupero postoperatorio
lobectomia

radioterapia
postoperatoria

CDDP+GEM
CARBO+TAX




STADIAZIONE
CLINICA

STADIO llIA (T1-3 N2)

STADIO I1B
(T1-3 N3 - T4 NO-3)

MALATTIA LOCALMENTE AVANZATA

operabili

0

CDDP + GEM x 3 (squamosi)*
CDDP+PEM x 3 *

chirugia

inoperabili

radioterapia +/-
CDDP a basse dosi

CDDP + GEM x 3 (squamosi)* |

CDDP + PEM x 3 *

) 0 L

radioterapia +/-
CDDP a basse dosi

:

radioterapia +/-
CDDP a basse dosi

TERAPIA DI Il LINEA
A PRO

* Nei pazienti con controindicazioni all’uso di cisplatino (eta, comorbidita, ecc) esso puo essere sostituito con il carboplatino
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STADIO HIB/IV

(1) in casi selezionati
CARBO + TAXOLO + BEVA (15 mg/kg)

PS0O-1

* Nei pazienti con controindicazioni all'uso di
cisplatino (eta, comorbidita, ecc) esso puo essere
sostituito con il carboplatino

(m) Mantenimento con Alimta in casi selezionati

squamoso nonsquamoso R .
con SD o RP dopo QUATTRO [cicli di terapia
la linea
EGFR ALK EGFR EGFR
nontestato TRASLOCATO non mutato mutato
CDDP+
GEM
CARBO+ * *
TAX (1) CDDP+ (1) CDDP+ (1) CDDP+ (1) CDDP+ TARCEVA
ALIMTA* ALIMTA* ALIMTA* ALIMTA* IRESSA
ALIMTA(m) ALIMTA(m) ALIMTA(m) ALIMTA(m)
EGFR EGFR
non mutato mutato
2alineay 4 4 4 4 4
TAX w TAX TARCEVA CRIZOTINIB TAXwW TARCEVA CDDP+
w ALIMTA *
!
3a linea v v v v v v
NVB NVB TAXwW TAXwW NVB TAXwW
\ 4 \ 4 \ 4
43 linea
NVB NVB NVB




=>70aa
oPS2

| Eiﬁﬂ | EPIC | |FUORIPROTOCOLLO
squamoso nonsquamaoso
EGFR EGFR EGFR
CARBO+ non testato nonmutato mutato
GEM (fit)
rima linea GEM
P | CARBO+ALIMTA (fit) | | CARBO+ALIMTA (fit) |
TARCEVA
NVB I SEM I I St I IRESSA
| NVB | | NVB |
|
EGFR
nonmutato
4 Y
, i ~ne ] NVB NVB
seconda linea TARCEVA
| evm | GEM GEM
, NVB NVB
terza linea Y Y




PROTOCOLLI

PROTOCOLLO EPIC

Disegno Fase III randomizzato
Eligibilita’ Stadio IIb/IV
> 70 anni

Randomize (2 1 Randomization favoring the Experimental Arm)

.,-o-"'f-a o
" H
Experimental Arm {A) Standard of Care Arm {B)
Squamous Cell Carcinoma? Treatment based on Investigator Preference
J _—__————___\_\—‘—‘.
Wos i ]
(Squamous Cell Carcimona) (Mon Squamous Cell Carcinoma))
— T
S ——
— —_—
E-R+ E+R- E-R- E+R+
l | ! }
Carbo Gem Carbo + Gem Doce or Vina
_:—;_/-‘7"__,-#-::’
___—P—P"”:::’ F_____,./
T e
_,—'——'__'_'__'__'_'_ ol '----'
H_F___ ‘_f / *
E-TS+ E+TS- E-TS- E+TS+
Carba Pem®* Carbo + Pem®*
R- R+
Giemn Doce or Vino

e CONTROL ARM
o GEMCITABINA 1200 mg/m* gg 1,8 q 21
e EXPERIMENTAL ARMS
DOCETAXEL 75 mg/m” g 1q21x 6
GEMCITABINA 1000 mg/m* gg 1,8 q21x 6
CARBOPLATINO AUC5 g 1q 21x 6
PEMETREXED 500 mg/m” g 1q21x 6
VINORELBINA 30 mg/m” gg 1,8 q 21x 6
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PROTOCOLLO ARCHER

Disegno Fase III randomizzato

Eligibilita’ Stadio IIIb/IV
Mutazione EGFR presente

e CONTROL ARM

o GEFITINIB 250 mg/die
e EXPERIMENTAL ARM

o DACOMITINIB 45 mg/die




TERAPIA STANDARD

STADIO IB-111A(N1): TERAPIA ADIUVANTE (da discutere caso per caso)

CDDP 75 mg/ m° g8 |
ogni 3 sett x 4-6 cicli modificato da
J Clin Oncol 2002; 20: 4285-91

GEM 1250 mg/ m® gg 1,8

STADIO IB-111B: CT in associazione a RT in pazienti in operabili

(modificato da Schaake-

CDDP 25 mg/mq x 1/sett durante la radioterapia Koning C N Engl J Med.
1992;326:524-30)




STADIO IH1A(N2): CT NEOADIUVANTE

CDDP 75 mg/ m*> g8

ogni 3 sett x 3 cicli = Rival= Chirurgia o RT
GEM 1250 mg/ m” gg 1,8
CDDP 75 mg/ m*> g1

ogni 3 sett x 3 cicli = Rival= Chirurgia o RT
ALIMTA 500 mg/m’ g 1
CARBO AUC6 g8

ogni 3 sett x 3 cicli = Rival= Chirurgia o RT
GEM 1250 mg/ m® gg 1,8
CARBO AUCS g8

ogni 3 sett x 3 cicli = Rival= Chirurgia o RT

ALIMTA 500 mg/m” g 1




IV stadio : eta < 70 anni, PS 0-1

| LINEA

CDDP 75 mg/ m*> g8
ogni 3 sett x 4-6 cicli

GEM 1250 mg/ m” gg 1,8

modificato da
J Clin Oncol 2002; 20: 4285-91

CDDP 75 mg/ m*> g1
ogni 3 sett x 4-6 cicli

ALIMTA 500 mg/ m” g 1

J Clin Oncol. 2008;26:3543-51

casi selezionati (giovani, fit,etc) da discutere

Carbo AUC 6
TAX 200 mg(mq og?i 3 sett x 4-6 cicli
BEVA 15 mg/kg por BEAA D

N Engl J Med. 2006 ;355:2542-50

per pazienti a cui non puo essere somministrato il cisplatino

CARBO AUC 6
Ogni 3 sett x 4-6 cicli

TAX 175 mg/mq

modificato da Ann Oncol
2005:16:97-101

CARBO AUCG6 g8
ogni 3 sett x 4-6 cicli

GEM 1250 mg/ m* gg 1,8

modificato da
J Clin Oncol 2002; 20: 4285-91

CARBO AUCS5 g8
ogni 3 sett x 4-6 cicli

ALIMTA 500 mg/ m* g 1

J Clin Oncol. 2008;26:3543-51
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per pazienti con mutazione EGFR

IRESSA 250 mg/die a PRO N Engl J Med. 2010;362:2380-8

TARCEVA 150 me/die a PRO Lancet Oncol 2012; 13: 239-46

MANTENIMENTO

per pazienti con malattia stabile o in risposta dopo 4 cicli di CDDP+Alimta

ALIMTA 500 mg/m”> g1 ogni 3 sett a PRO J Thorac Oncol. 2014;9:991-7
Il LINEA

1,8,15,22,29,36

Tarceva 150 mg/die A progressione N Engl J Med. 2005;353:123-32
Crizotinib 250 mg/die A progressione N Engl J Med. 2013;368:2385-94
I11° linea

(solo pazienti che richiedono trattamento e con buon PS)

NVB 25 mg/m” gg 1,8 q 21 q21
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NON SMALL CELL LUNG CANCER: eta > 70 anni

GEM 1200 mg/m* gg 1,8 q 21

Gridelli, J Natl Cancer Inst. 2003
:95:362-72

NVB 25 mg/m” gg 1,8 q 21

1° linea Gridelli, J Natl Cancer Inst. 2003
;95: 362-72
Carbo AUC4 g8
Modificato da Kurata Lung
GEM 1000 gg 178 Cancer. 2012 [Epub ahead of
print]
Carbo AUCS5¢g 1
. Modificato da Spigel J Thorac
Alimta 500 gg 1 Oncol. 2012;7:196-202.
. in base alla prima linea
11° linea 2

(solo pazienti che
richiedono trattamento e
con buon PS)

!

GEM 1200 mg/m* gg 1,8 q 21
0

NVB 25 mg/m” gg 1,8 q 21
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CARCINOMA DEL POLMONE

SMALL CELL LUNG CANCER

LIMITED DISEASE

DDP 60 mg/m” die 1 ogni 3 settimane x 2 cicli
VP16 120 mg/m* die 1,2,3 concomitanti a RT
2

DDP 100 mg/m* die 1
VP16 100 mg/m* die 1,2,3

ogni 3 settimane x 2 cicli

dopo la conclusione della RT

Turrisi, NEJM 28/01/99

EXTENDED DISEASE: <70 aa

13

VP16 100 mg/m’ die 1,2,3
2 | Topotecan |23 mg/m’ podie 1— 5 q2l

EXTENDED DISEASE: > 70 aa o PS scaduto

DDP + VP16

DDP 40 mg/m® die 1,2 q21
VP16 100 mg/m* die 1,2,3

+ GCSF 5 mg/kg die 5—12

Ardizzoni J Clin Oncol. 2005 ;23:569




