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BORDERLINE RESECTABLE= resecabili 

con RV ma ad alto rischio di R1/R2 e di 

recidiva 



NCCN Guidelines 



Resecabilità NPL corpo/coda 



Resecabilità Biologica 

• Sintomi > 40 gg 

• Ca 19.9 > 200 U/ML 

• G3/G4 

R0 R1 R2 

Mortalità 

a 12 m 

(%) 

60 75 90 

Barugola G, Ann Surg Oncol. 2009 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Barugola+G%2C+Partelli+S%2C+Marcucci+S%2C+Sartori+N%2C+Capelli+P%2C+Bassi


↓ Ca 19.9 

> 50% 

↑ Ca 19.9 

R0 (%) 80 0 



CRITICITA’ del BRPC 

• Alto rischio di malattia metastatica occulta 

 

• Alto rischio di chirurgia non radicale (R0 fattore 
prognostico più importante) 

 

• Maggior complessità chirurgica per resezione e 
ricostruzione vascolare 

 

• Rischio di assenza di BENEFICIO 
ONCOLOGICO 

Fathi A, J Gastrointest Oncol, 2015 





Obiettivi 

• Downstaging 

 

• Aumentare tasso R0 

 

• Identificare i pazienti con malattia 

biologicamente aggressiva   



Gemcitabine-based chemotherapy 

RESPONSE RATE 20-30% 

Maggior efficacia delle combinazioni 

Ref. CT Phase ORR(%) Resection 

Rate (%) 

mOS 

Louvet  GEMOX vs 

GEM 

III 27,3 vs 

14,9 

n.d 10,3 vs 

10,3 

Rocha 

Lima  

CPT 11 + 

GEM vs 

GEM 

III 25,9 vs 4,2 nd 9,8 vs 11,7 

Kindler Bevacizum

ab + GEM 

vs GEM 

III nd nd 9,9 

Lee  GEM + 

CAP 

II nd 24 23,1 

Sahora GEM + 

Docetaxel 

 

II nd 12 16 



Radio-chemioterapia neoadiuvante 

Dose di RT 

Scelta della CT radiosensibilizzante 

Schema di CT associato 



Studio Trattamento 

PREOPANC CH + ADV GEM  

vs  

GEM + RT→CH → ADV GEM 

Alliance A021501 Folfirinox (8) →CH → ADV 

vs 

Folfirinox (7) + SBRT →CH → AD 

NCT00557492 GEM + BEV + RT → CH 

NCT01458717, Seoul RT + GEM → CH →GEM ADV  

vs 

CH →GEM ADV 

Japan Adjuvant Study Group of Pancreatic 

Cancer 

RT+S1 →CH 

University of Pittsburgh GEM + Nab-PAC + SBRT 

vs  

Folfirinox + SBRT 

PANDAS-PRODIGE 44 Folfirinox + RT →CH →ADV 

vs 

Folfirinox →CH →ADV 

Duke University  GEM + Nab-PAC + IMRT/IGRT →CH →ADV 







Risultati 

• 13 studi pubblicati tra 2012 e 2014 

• 253 pazienti 

• Resection Rate: 43%   

• Resection Rate senza RT: 42,3% 

• R0: 39,4%   

• Response rate: 35,4% 

• mOS: 13,7-24,2 m 

• In BRCP Resection Rate 68,5%, R0 63,5%  



Tossicità G3/G4 

• Cumulative rate G3/G4: 28,7-75% 

 

• Neutropenia: 3-22% 

 

• Uso di fattori di crescita a scopo profilattico 

 

• Diarrea: 0-18% 

 

•  Riduzione di dose: 17-83% 



• Blocco di CCR2 ristabilisce la risposta 
immunitaria al tumore in modelli pre-clinici 

• PF-04136309, piccola molecola orale inibitore di 
CCR2 

• Studio Fase Ib (Folfirinox e Folfirinox + PF-
04136309) 

• Dose raccomandata in associazione a Folfirinox 
500 mg 2 volte/die 

• RR 0% vs 49%  

Lancet Oncol, 2016 17:651-662 



Idrees K, ASCO GI 2016 

• 86 pts (67% BRPC) 

• 69% Folfirinox 

• 31% Gem + nab-paclitaxel 

• R0 86% (no diff. X tipo di CT) 

• Marked PR 13,6 vs 15,4 

• OS marked PR vs Non marked PR: 53 vs 

25m 



Peterson S, ASCO GI 2016 

• 20 pts non candidabili a Folfirinox (14 BRCP) 

 

• R0 29% 

 

• Tossicità come nella malattia M+ 

 

• Frequenti riduzioni di dose 

 

• Pazienti unfit 

 

 





FIRINOX 

Pembrolizumab 

CAPOXIRI 

GEM + Capecitabina 

GMCI+mFolfirinox 

Gemcitabina + Oxaliplatino + Tarceva 

Trattamenti in studio 



Chemioterapia 

CT + RT 

Valutazione di estensione  

e risposta 

Impatto su OS 




