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i Novita su molti fronti

= Diagnosi

= Terapia

= Terapia di supporto
= Prognosi
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i Novita nella diagnosi

= Citofluorimetria
= Immunoistochimica
= Biologia molecolare
= TC—RM-PET
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i Giovanni: 2 anni

= Pancitopenia grave (leucociti 500/mmc)
= Lieve splenomegalia

= Iperpiressia

= Sospetto: leucemia acuta
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$ Giovanni: 2 anni

Sangue periferico
» Striscio non valutabile

Midollo
= Striscio non valutabile per ipocellularita
= Citofluorimetro: 65% di elementi CD10+CD19+

Diagnosi: leucemia linfoblastica acuta Common
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i Novita nella diagnosi

» Citofluorimetria

= Biologia molecolare
= TC - RM -PET
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i Francesca: 5 anni

= Neoformazione mandibolare

Istologia su biopsia: Sarcoma di Ewing/PNET

Biologia molecolare: negativa per i trascritti
del sarcoma di Ewing: t(11;22) e t(21;22)

Revisione istologica: Prognoma melanotico
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i Ancora biologia molecolare

= Leucemia linfoblastica acuta

= £(9;22) con trascritto BCR/ABL detto
anche cromosoma Philadelphia

» Trattamento specifico con IMATINIB
= Prognosi nettamente migliorata
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i Novita nella terapia

= Uso piu corretto dei chemioterapici e
conoscenza degli effetti collaterali

= Chemioterapia ad alte dosi

= Trapianto di cellule staminali emopoietiche
= Farmaci intelligenti

= Farmaci biologici

» Farmaci antiangiogenetici
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i Giulia: 5 mesi

= Massa surrenalica prenatale

= Attenta osservazione clinico-strumentale
= Aumento volumetrico dopo i 3 mesi

= Non presenta metastasi

= Intervento chirurgico
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i Giulia: 5 mesi

= Istologia: Neuroblastoma a prognosi
favorevole

= Oncogene MYCN non amplificato

= Assenti alterazioni cromosomiche
segmentali (delezioni — amplificazioni)

No chemioterapia
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i Novita nella terapia

= Uso piu corretto dei chemioterapici e
conoscenza degli effetti collaterali

= Antiangiogenetici

Protocollo RMS 2005 per rabdomiosarcoma non metastatico:

Chemioterapia ad alte dosi

Trapianto di cellule staminali emopoietiche
Farmaci intelligenti
Farmaci biologici

stratificazione dei pazienti in gruppi di rischio
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Post surgical Node
Risk Group | Subgroups Pathology Stage Site éta N Size & Age
(IRS Group) &
Low Risk ‘ A Favourable ‘ I ‘ Any NO Favourable
B Favourable I Any NO Unfavourable
Standard
Risk C Favourable II. IIT Favourable NO Any
D Favourable II. IIT Unfavourable NO Favourable
E Favourable II. IIT Untavourable NO Unfavourable
High Risk F Favourable II. 111 Any N1 Any
G Unfavourable 1 I, III Any NO Any
;:l: High H Unfavourable I IL IIT Any N1 Any




i Novita nella terapia

= Migliore conoscenza dei chemioterapici e
dei loro effetti collaterali

= Chemioterapia ad alte dosi

= Trapianto di cellule staminali emopoietiche
= Farmaci intelligenti

= Farmaci biologici

= Antiangiogenetici
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i Nel 1992: Angela 14 anni

= Ricovero per gravi emorragie cutanee
= Hb9 GB 3.500 PLT 5.000

= Diagnosi: Leucemia Acuta Mieloide M3
(promielocitica)

= Chemioterapia: Citarabina-Daunoblastina
= Dopo 36 ore: coma conseguente a CID

= Rapido decesso nonostante terapia di

supporto
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* Dal 1994 numerosi altri bambini

= Stessa sintomatologia di Angela
= Stesso emocromo di Angela
= Stessa diagnosi di Angela

TRATTAMENTO DIVERSO
PROGNOSI BUONA

Acido transretinoico
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i Acido transretinoico

= Nel promielocita neoplastico c’e la t(15;17) cui
corrisponde il trascritto PML/RAR che blocca la
differenziazione della cellula

= L'acido retinoico interagisce con PML/RAR

= E una "terapia differenziante" che riconverte la
cellula neoplastica in cellula normale
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i Novita nella terapia

= Migliore conoscenza dei chemioterapici e
dei loro effetti collaterali

= Chemioterapia ad alte dosi

= Trapianto di cellule staminali emopoietiche
= Farmaci intelligenti

= Farmaci biologici

= Antiangiogenetici

Vittoria 26/03/2011



i Giuseppe: 8 anni

= Massa addominale

= Tumore epatico che infiltra lo stomaco ed
occupa buona parte dell'addome

= Biopsia epatica: epatocarcinoma

= Terapia: cisplatino-adriblastina +
sorafenib
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i Sorafenib

= Inibitore di alcune Tirosin-kinasi
(VEGFR - PDGFR) attive in pathway
moleculari della cancerogenesi
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i Novita nella terapia di supporto










* Terapia di supporto

= Accessi vascolari

= Terapia antinfettiva

= Nutrizione parenterale
= Terapia del dolore

= Psicologi

= Scuola

= Volontari
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i Novita nella prognosi

Leucemia linfoblastica acuta

Linfomi
Tumore di Wilms
Rabdomiosarcoma

EDUCATIONAL REPORT
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Long-term results of the Italian Association of Pediatric Hematology and Oncology
(AIEOP) Studies 82, 87, 88, 91 and 95 for childhood acute lymphoblastic leukemia

V Conter'?, M Ari

G Basso®, A Biondi', E Barisone®, C Messina®, R Parasole®, G De Rossi”, F Locatelli®, A Pession?,

N Santoro', C Micalizzi'', M Citterio', C Rizzari', D Silvestri', R Rondelli?, L Lo Nigro'?, O Ziino'?, AM Testi"#, G Masera’,
MG Valsecchi'® for the Associazione Italiana di Ematologia ed Oncologia Pediatrica (AIEOP)
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Successiid Treatment of Childhood High-Risk Hepatoblastoma
With Dose-Tntensive MMultiagent Chemotherapy and Surgery:
Final Resnlts of the SIOPEL-3HR Study
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Protocollo RABDOMIOSARCOMA 96

OVERALL SURVIVAL

Basso Rischio
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Rischio Standard

Alto Rischio

L L] 1z
Anni dalla diagnosi
Pz Decessi 5Ta 5anni P
Alto 187 57 71.02 (64.33-77.70)

Gruppo di rischio  Standard 60 2 96.52 (91.77-100) «0.001

Basso 28 0 100

From the University of Calife
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Anti-GD2 Antibody with GM-CSF, Interleukin-2
and Isotretinoin for Neuroblastoma
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Katherine K. Matthay, M.D., Hiro Shimada, M.D.. Stephan A. Grupp, M.D., Ph.D.,

bert Seeger. M.D., C. Patrick Reynolds, M.D., Ph.D., Allen Buxton, M.S.,
Ralph A. Reisfeld, Ph.D.. Steven D. Gillies, Ph.D.. Susan L. Cohn, M.D..
John M. Maris, M.D_. and Paul M. Sondel, M.D., Ph.D
for the Children’s Oncology Group

ABSTRACT

mAcxerRoOUND
and

body against the t

y clinical data indicate that ch14.18, a monoclonal anti-
G

D2, has activity against ncu-

roblastoma and that such activity is enhanced when chl4.18 is combined with

a study to

factor (GM-CSF) or interleukin-2. We

adding ch14.18, GM-CSF, and interleukin-2

to standard isotretinoin therapy after intensive multimodal therapy would improve
i —risle

isk who hada toi ion therapy and
atio, to receive standard
Therapy (six eyclcs OF Isotretinoind oF lmrnunoth&l'apy (ix cycles of isotretinoin and
five concomitant cycles of ch14.18 in combination with alternas G n-
terleukin-2). Event-free survival and overall survival were compared between the im-
munotherapy group and the standard-therapy group, on an intention-to-treat basis.

N

A toral of 226 eligible pati were 1 group. In the
immunotherapy group, a total of 52% of paticnts had paln of grade 3, 4, or 5, and
239% and 25% of patients had capillary leak nd reac-
tions, respectively. With 61% of the of Svents . the study
met the criteria for early stopping owing to efficacy. The median Quration of follow-
up was 2.1 years. I o therapy with regard to

Tten OF eventfree survival (GOt va. 4650 at 2 years, Pe0.01) and overall survival
(86::4% vs. 75£5% at 2 years, P=0.02 without adjustment for interim analyses).
concrusions

Immunotherapy with ch14.18, GM-CSF, and interleukin-2 was associated with a

significantly i as wit! therapy in patients
with (Funded by the National Institutes of Health and
N Engl) Med 2010:363:1324-34 the Food and Drug i ClinicalTrials.gov NCT00026312.)
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* Novita nella incidenza

= Forse nessuna.....forse no
= Differenza con le neoplasie dell’adulto

= Ma fra qualche anno...
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'GRAZIE PER LA VOSTR

A GENTILE ATTENZIONE




