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Uomo di anni 58 

Maggio 2016: Exeresi melanoma esofitico nodulare caruncola occhio dx 

  

 Breslow: mm 1,4 

 Ulcerazione presente 

 Indice mitotico 3/mmq 

 BRAF V600E mut 

 

 

Giugno 2016 

TC TB comparsa di voluminosa adenopatia LC dx (diam 4 cm) 

PET/TC captazione del RF:  

 - Parotidea dx (SUV 7.4) 

 - Laterocervicale dx (SUV 13.6) 

 - Sovraclaveare dx (SUV 3) 

 - Parailare bilaterale (SUV 2.5) 

 - Precarenale bilaterale (SUV 1.7) 

pT2bN3M1a (stadio IV)  
↓ 

QUALE TRATTAMENTO? 

CASO CLINICO: La sequenza targeted therapy e immunoterapia 



LA STRATEGIA MIGLIORE: TRIALS CLINICI IN CORSO 

EA6134 

SECOMBIT 



QUALE TRATTAMENTO? 
BASSO CARICO MA RAPIDA CINETICA 

• MALATTIA SOLO LINFONODALE 

• 3 SEDI DI MALATTIA (Adenopatie mediastiniche dubbie) 

• LDH NELLA NORMA 

• PS ECOG 0 

• RAPIDA CINETICA? 

DECISIONE TERAPEUTICA: 
BRAFi + MEKi 

• TT efficacia a lungo termine nel basso carico (Long 2016) 
 

 
• Miglior risposta all’IT nelle lesioni a minor diametro, 

soprattutto polmonari (Lee 2018) 



Settembre e Dicembre 2016 (+ 3 e 6 mesi) 
• PET/TC RP (Captazione del RF a livello delle adenopatie mediastiniche) 

• TC TB: adenopatie LC dx pericentimetriche 

Da Giugno 2017 Temporanea sospensione del trattamento per 
↑ GGT, ALP, AST, ALT di grado 3 

LDH nella norma 
PS ECOG 0 

RIVALUTAZIONE 

Marzo e Giugno 2017 (+ 9 e 12 mesi): PET e TC negative 
 

RISPOSTA 
COMPLETA 

Escluse cause virali ed autoimmuni 

Sospensione dopo RC (Tolk 2015, Carlino 
2016) 

• Scarso numero di pazienti 
• Recidiva nel 50% dei casi 
• Tempo mediano al relapse 7 mesi 
• No caratteristiche cliniche in grado di 

predire il rischio di recidiva 
• No correlazione tra recidiva e durata del 

trattamento, durata del trattamento 
oltre la RC o durata della RC dopo la 
sospensione della TT 

Tolk et al Mel Res 2015 Carlino et al. BJC 2016 

Alla ripresa della TT 
3 RC, 1 SD, 1 PD, 1 NA 

Al ripristino della TT 
2/3 RP 



Settembre 2017 (+ 15 mesi) 

•PET/TC: captazione LC dx (SUV 3.9) e retroangolomandibolare 
dx (SUV 6.8) 

•TC TB PROGRESSIONE CEREBRALE e LINFONODALE 
- parietale dx (7 mm) 

- occipitale sx (9 mm) 

- adenopatie LC bilaterali (il maggiore a dx di 16 mm) 

 

 

Ripristino BRAFi + MEKi (altra COMBO) + STRT 



Gennaio 2018 (+ 19 mesi) 

• TC TB + RM: PD cerebrale 
- LOS parietale dx ridotta di volume (4 mm vs 7 mm) 

- LOS occipitale sx non più evidente 

- comparsa di ulteriori 5 piccole lesioni 

- riduzione volumetrica delle adenopatie LC bilateralmente (a dx 12 mm Vs 16 mm) 

STABILITA’ CLINICA, PS ECOG 0, LDH NELLA NORMA 

↓ 
PROSEGUE TRATTAMENTO 

↓ 
WBRT 

Trattamento di II linea con anti-PD1 
(Tawbi 2017, Long 2018, ASCO 2018 abstract #2011)  

Maggio 2018: TC TB MALATTIA STABILE 

STABILITA’ CLINICA, PS ECOG 0, LDH NELLA NORMA 

Beneficio da TT > 6 mesi conferisce maggior ORR ad IT → Responder phenotype? (Johnson 2016) 



QUALI STRATEGIE ALLA PROSSIMA PD? 
RECHALLENGE? 

25 pz PD in corso di TT 
Wash-out >12 wk 
Al rechallenge: 8/25 PR, 10/25 SD, 7/25 PD 

116 pz 
TT interrotta per: PD (70%), TOX (13%), CR (7%) 
Al rechallenge: CR 2%, PR 40%, SD 24%, PD 30% 



CONCLUSIONI 

ÁNei pazienti a basso carico di malattia TT conferisce sopravvivenza a lungo termine 
(sarebbe stato il caso del nostro paziente se non avessimo sospeso il trattamento?) 

 
Á IT in 2L in grado di controllare la malattia soprattutto nei pz con beneficio clinico da 

TT > 6 mesi 
 
ÁNecessari dati da studi prospettici per conoscere sequenza migliore per ciascun 

paziente 
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