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Elettrochemioterapia (ECT) nei tumori testa e collan’alternativa ai trattamenti convenzionali nelleorme avanzate

L’elettrochemioterapia (ECT) € una modalita ditaatento oncologico ottenuta favorendo il traspdittarma-
ci chemioterapici come il cisplatino e la bleom&iai quali la membrana cellulare normalmente @sintper-
meabile o scarsamente permeabile. Un campo eletapplicato localmente modifica la permeabilita di
membrana permettendo I'accumulo intracellulare’dgéinte chemioterapico.

Da Aprile 2009 presso la nostra clinica sono $tattati con ECT un gruppo di pazienti affetti dzoplasie della
testa e del collo ricorrenti o da tumori primitparticolarmente estesi e quindi non suscettibilpima istanza
alle opzioni terapeutiche standard. Gli impulsit&lei sono stati applicati a 33 lesioni in 15 pezii dopo
iniezione endovenosa in bolo di una dose di 1500@nf di bleomicina.

In questa sede presentiamo 3 pazienti trattatiEgon dopo fallimento di un primo trattamento conralgia e/o
radioterapia. Sono state trattate 8 lesioni , tditeliametro inferiore ai 3 cm, con una complespoista del
100% delle lesioni trattate. Il nostro studio hafeomato I'efficacia di ECT nel trattamento debeidive di neoplasie
della testa e del collo in pazienti non adattrattamento con le attuali opzioni terapeutichdutaro questa tecnica po-
trebbe essere considerata una valida alternafisatt@mento primario dei tumori della testa eatdib .

Electrochemotherapy (ECT) in head and neck canceem alternative to the standard treatments in
the advanced cancers

The electrochemotherapy (ECT) is one of the wayscémcer treatment to be enhanced by promoting the
transport of chemotherapeutic drugs such as cispéatd bleomycin to which the cell membrane is nor-
mally impermeable or poorly permeable. A local apglelectric field changes the permeability of the
membrane allowing intracellular accumulation of tieemotherapic agent.

From April 2009 in our clinic has treated with E&@roup of patients with cancers of the head ackl ied also tumors
that are very extensive and there cannot be treatefirst instance with a standard treatment. flbetrical pulses were
applied to 33 lesions in 15 patients after anweinaus bolus injection with a dose of 15000 I&dfrbleomycin.
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In this study we present three patients treatedd WET after failure of initial treatment with surgeand / or
radiotherapy. Eight lesions were treated, all esthwith a diameter less than 3 cm, with a compéstponse of
100% of lesions treated. Our study confirmed tHeativeness of ECT in the treatment of recurrergchand
neck tumors in patients that are not compatiblér witreatment using current therapeutic optionghénfuture
ECT technique could be considered a viable altemat the treatment of primary tumors of the haad neck

Introduzione

L’ Elettrochemioterapia (ECT) € una modalita ditaeento oncologico basata sul concetto di elettro-
porazione , fenomeno fisico per il quale, attravdiapplicazione di campi elettrici, si ottiene ualte-
razione della fisiologica permeabilita di membrafaaprendo cosi I' ingresso intracellulare di sosta
altrimenti non permeanti 0 poco permeanti comedarichemioterapici quali cisplatino e bleomicing [1

E’ stato dimostrato come 'ECT aumenti di circa 8Q@lte la citotossicita della bleomicina e di airc

80 volte la tossicita del cisplatino, ottenendo giageffetto antitumorale con una netta riduzioee d

gli effetti collaterali sistemici [2]. La somminisizione del farmaco puo essere eseguita secondo tre
diverse modalita: intravenosa, intrarteriosa eatotmorale. Per generare i campi elettrici localizzs-
stono differenti device la scelta del cui tipo dige dalla dimensione e dalla sede della lesiosszste

L'ECT e una metodica che agisce a livello molealaaratteristica che la rende utilizzabile per il
trattamento di tutti i tipi istologici di neoplasimutanee, sub cutanee e mucose. La generazione del
campo elettrico deve avvenire quando la concemtnazilel chemioterapico € massima a livello tissu-
tale; la finestra temporale utile si & dimostratees dagli 8 ai 28 minuti dopo l'infusione endmszn[3].

Materiali e metodi

Da Aprile 2009, presso il nostro Istituto, sonatisti@ttati con ECT un gruppo di pazienti affeta d
neoplasie di testa e collo, sia primitive ma pattionente estese (pertanto non suscettibili in @rim
istanza delle opzioni terapeutiche standard),esialivanti da pregresse neoplasie.

Basandosi sullo studio ESOPE per i criteri d'in@ug ed esclusione dei pazienti, in totale sonte sta
trattate 33 lesioni in 15 pazienti dopo inieziond@&venosa, in bolo, di bleomicina.

In questa sede presentiamo 3 pazienti (2 M, takgeeta 63-82, eta media 69) trattati con ECT
dopo fallimento di un primo trattamento con chirarg/o radioterapia. Abbiamo trattato 8 le-
sioni, tutte con un diametro inferiore ai 3 cm.

Il primo caso che consideriamo & quello di un peei@recedentemente sottoposto a RT per carcinoma
squamocellulare del vestibolo nasale, successivanneadivato localmente, e presentante, inolineve
lesioni a livello della guancia destra, della regionentoniera ed a livello sottomandibolare (Dieki

La seconda paziente, in precedenza sottopostarargtd e RT per un basalioma della regione
naso-geniena destra, presentava una recidiva l@chlena nuova lesione a livello retro aurico-
lare destro. Vi era inoltre una terza lesione @llov del canto destro, non suscettibile di tratta-
mento ECT né chirurgico a causa dell’estensionaltac

Infine, il terzo paziente, gia trattato con teraglérurgica e successiva RT per carcinoma squamocel
lulare dell’'orofaringe, presentava una lesione/e@llio del solco naso-genieno destro.
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Tutti i pazienti sono stati sottoposti ai seguantiertamenti preoperatori: TC 0 RMN, foto docurnemta
delle lesioni, panendoscopia delle vie aerodigestiyperiori. Sono stati sottoposti a trattamerdtirethe-
mioterapico in anestesia generale dopo infusidrevienosa, in bolo, di 15000 U/l Bleomicina.

Dopo 8 minuti € stato applicato localmente un camlgdtrico con 'ausilio di elettrodi esagona-
li con aghi ad infissione, Cliniporator™ (IGEA sfarpi (MO), Italy). Gli aghi sono stati inse-
riti nel tumore e nell’area circostante la lesiqgrex 1 cm e gli impulsi elettrici sono stati appli-
cati entro 30 minuti dal termine dell'iniezione Blieomicina.

| pazienti sono stati rivalutati ogni 4 settimareg @ mesi e successivamente ogni otto settimane.

Risultati

Abbiamo trattato un totale di otto lesioni in tr@zpenti con una risposta completa del 100%.

Il primo paziente & deceduto petus cerebridopo 14 mesi dal trattamento ECT.

La seconda paziente ha mostrato una completa iemesdelle lesioni trattate: é attualmente viva con
persistenza di malattia a livello del canto ocutdestro mediale a 7 mesi dal trattamento.

Il terzo paziente & attualmente vivo e libero ddatie a 7 mesi dal trattamento. Nessuno dei
pazienti ha accusato deficit funzionali o estedigpo la procedura.

| casi riportati in letteratura di tumori testa @l trattati con ECT presentano una percentuale- di
sposta variabile dal 56 al 100%. I risultati da attenuti sulla casistica completa di pazienti pE5
zienti per 33 lesioni) si attestano su valori dpasta oggettiva del 94%; per quanto riguardaass c
presentati, invece, abbiamo ottenuto una rispastgpteta nel 100% dei casi [4-6].

| risultati da noi ottenuti sono in accordo comii diella letteratura per cui ECT €& un trattamémdgpendente
dall'istologia del tumore ma con un successo teftagelegato dalle dimensioni delle lesioni [1, 7].

Discussione

Questa tecnica ha il vantaggio di richiedere unémlizzazione breve, di essere ripetibile, di
avere dei costi contenuti e di comportare limitdeficit locali estetico-funzionali; le due so-
stanziali limitazioni sono rappresentate dalla tata finestra temporale a disposizione per il
trattamento (8-28 minuti) e dalle caratteristichei device attualmente disponibili, che non
permettono il trattamento di lesioni troppo estesprofondita (>3 cm).

Il nostro studio ha confermato I'efficacia di ECElrirattamento delle recidive o di estese neo-
plasie primitive della testa e del collo in paziembn candidabili ai trattamenti con le attuali
opzioni terapeutiche. In futuro questa tecnica glolbe essere considerata una valida alternativa
nel trattamento primario dei tumori della testaed ebllo.
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