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RADIOTERAPIA
Carlo GRECO, Sara RAMELLA

1. La Radioterapia Oncologica

La radioterapia oncologica & un trattamento medico utilizzato per
curare i tumori e meno frequentemente patologie benigne, attraverso
l'uso di radiazioni ionizzanti ad alta energia, elettromagnetiche come i
raggi X, i raggi gamma o corpuscolate come gli elettroni, protoni e ioni
carbonio. Queste radiazioni danneggiano il DNA delle cellule tumorali,
impedendone la crescita e provocandone la morte.

Esistono diverse modalita di somministrazione della radioterapia:

La Radioterapia a fasci esterni, utilizza i raggi X ad alta energia
prodotti dall’Acceleratore lineare, unapparecchiatura costituita da una
testata che eroga i raggi X ruotando intorno a un lettino, sul quale il
paziente deve sdraiarsi. Le radiazioni attraversano la cute e rilasciano
la dose prestabilita all'interno dell’'area da irradiare. Le radiazioni
vengono emesse da una macchina esterna che circonda il corpo del
paziente.



Figura 1. Esempio di Acceleratore lineare con sistema integrato di
acquisizione delle immagini

La Radioterapia puo essere utilizzata da sola o in combinazione con
altri trattamenti come la chirurgia la chemioterapia i farmaci a
bersaglio molecolare (terapie “target”) o immunoterapia.

Puo avere scopi curativi, per eliminare il tumore, o palliativi, per
alleviare i sintomi e migliorare la qualita della vita del paziente.

2. Il Trattamento radioterapico



I principali passaggi coinvolti nel processo di radioterapia sono:
Consultazione iniziale.

Il paziente incontra 'Oncologo Radioterapista per discutere la
diagnosi, il piano di trattamento e gli obiettivi della radioterapia.

Trattamento.

Il trattamento avviene seguendo le seguenti fasi:

Simulazione. Il paziente viene posizionato su un lettino, spesso
con lausilio di dispositivi di immobilizzazione per garantire che il
paziente stesso rimanga nella stessa posizione durante ogni
sessione.

Viene quindi eseguita una scansione di tomografia
computerizzata (TC) per localizzare con precisione il tumore e
pianificare il trattamento.

Utilizzando le immagini ottenute dalla TC di simulazione, il team
di radioterapia, composta almeno da un fisico ed un medico
radioterapista, determina la dose totale di radiazioni, la
suddivisione della dose in sedute giornaliere (frazionamento) e
la modalita di somministrazione.

Erogazione delle Radiazioni. Il paziente riceve le radiazioni
secondo il piano stabilito. Ogni sessione dura pochi minuti e
viene eseguita quotidianamente in un ambiente ambulatoriale.

Durante ogni sessione, I'acceleratore lineare ruota intorno al
paziente per erogare le radiazioni da diverse angolazioni,
concentrandosi sul tumore e minimizzando l'esposizione dei
tessuti sani.

Monitoraggio e follow-up:



Durante e dopo il trattamento, il paziente viene monitorato per
valutare l'efficacia della terapia e gestire eventuali effetti collaterali. Si
possono avere modifiche del piano di trattamento:

In caso di risposta obiettiva.
* Per gestire eventuali effetti collaterali.

* Se necessario, il piano di trattamento puo essere adattato in base
ai cambiamenti nella dimensione o nella posizione del tumore.

Nell'intero processo di realizzazione del trattamento radioterapico &
richiesta un'estrema accuratezza da un punto di vista clinico ed
altrettanto da un punto di vista dosimetrico.

La TC di simulazione & la procedura iniziale per poter procedere alla
pianificazione del trattamento radioterapico. La TC deve essere
acquisita con il paziente in posizione di trattamento con lo spessore
della singola fetta ricostruita pari a 1-3 mm, comprendendo tutto il
volume polmonare; la posizione del paziente deve essere quanto
possibile confortevole e riproducibile ovvero deve essere la stessa per
tutte le fasi del trattamento.

In genere il paziente & in posizione supina con le braccia sollevate cosi
da consentire I'ingresso dei fasci di radiazione lungo tutta la
circonferenza del torace evitando l'irradiazione inutile e
potenzialmente dannosa delle braccia (Figura 2)



Figura 2

Sono disponibili molteplici sistemi che consentono la riproducibilita
del trattamento, assicurando la necessaria immobilizzazione del
paziente. Poiché le strutture toraciche, sia pure con valori differenti
dall'apice alle basi, mostrano importanti movimenti respiratori, €
necessario acquisire le immagini TC utilizzando le modalita di
correzione dell’ organ-motion che saranno poi impiegate in fase di
erogazione della dose. Si definisce organ-motion il movimento che
alcuni organi compiono in condizioni basali per effetto di processi
fisiologici. Si parla di organ-motion interfrazione, ovvero movimenti
che sono apprezzabili solo tra una seduta di trattamento e l'altra (cioe,
in un tempo sull'ordine dei giorni) e non all'interno della stessa seduta;
di organ-motion intra-frazione, dovuto a processi i cui effetti sono
apprezzabili anche all'interno dell'arco temporale di una singola seduta
di trattamento. Quest'ultimo & sicuramente quello di maggior rilievo nei
trattamenti radioterapici stereotassici polmonari. La respirazione,
infatti, costituisce la causa principale dell'organ-motion intra-frazione.
Tale movimento, causato dalla contrazione del diaframma e
dall'espansione della gabbia toracica, € continuo e puo essere ridotto
ma non completamente eliminato. Fondamentale € quindi la
valutazione e la gestione del movimento del tumore durante la fase di
simulazione. Le procedure impiegate per fare cio sono rappresentate o
dalla TC in quattro dimensioni (in cui la quarta dimensione &
rappresentata dal tempo), che consente di visualizzare la posizione del



tumore in tutte le fasi respiratorie, o da strategie per il controllo del
respiro. Nella TC 4D vengono acquisite immagini volumetriche in di
verse fasi del ciclo respiratorio, idealmente in ogni fase. La TC 4D
consente quindi di ottenere una valutazione dell'ampiezza del
movimento e di conseguenza una definizione del volume bersaglio
accurata potendo cosi ridurre i margini d'espansione. Durante il
processo di acquisizione delle immagini viene contemporaneamente
acquisito il segnale respiratorio.

La TC acquisisce una serie di immagini in rapida successione durante
diversi punti del ciclo respiratorio del paziente. Questo processo puo
richiedere I'uso di software avanzati per sincronizzare le immagini con
il respiro del paziente. Le immagini acquisite vengono elaborate per
creare una rappresentazione tridimensionale degli organi in
movimento. Il software di ricostruzione combina le immagini in modo
da mostrare come gli organi si spostano durante il ciclo respiratorio.
Le informazioni ottenute dalla TC 4D vengono utilizzate per creare un
piano di trattamento personalizzato. Questo piano tiene conto del
movimento del tumore per garantire che le radiazioni colpiscano con
precisione la zona target.

In alcuni casi € possibile applicare la tecnica del “respiratory gating” in
cui viene erogato il trattamento solo durante una specifica porzione del
ciclo respiratorio. Il gating respiratorio € una tecnica utilizzata
principalmente nella radioterapia per migliorare la precisione del
trattamento dei tumori che si muovono con la respirazione del
paziente, come quelli polmonari.

Monitoraggio del Ciclo Respiratorio:
* Un sistema di monitoraggio registra il ciclo respiratorio del

paziente utilizzando sensori posizionati sul torace o sulladdome

(Figura 3).

Questi sensori possono essere basati su tecnologie diverse, come

celle di carico montate su una cintura o riflettori laser.

Sincronizzazione delle Inmagini:

Le immagini del tumore vengono acquisite in sincronia con il
ciclo respiratorio del paziente.



*  Questo permette di visualizzare il movimento del tumore durante
le diverse fasi della respirazione.

Erogazione delle immagini

+ La dose di radiazioni viene somministrata solo in determinati
momenti del ciclo respiratorio, quando il tumore € nella posizione
ottimale per essere trattato.

- Questo approccio riduce l'esposizione dei tessuti sani e aumenta la
precisione del trattamento.

b s -
-

]

Figura 3. Rappresentazione del paziente con il riflettore laser di
movimento posizionato sul torace e la ricostruzione delle fasi del ciclo
respiratorio necessaria per stabilire il momento migliore in cui erogare
il trattamento.



Il Tumor Tracking & un’altra tecnica che prevede di tener traccia della
posizione del tumore in real-time, ad esempio, impiantando dei piccoli
semi di materiale radiopaco all’ interno del tumore, e di riposizionare il
fascio radiante dinamicamente in modo che segua il movimento della
lesione, dovuto all'organ motion intra-frazione. Cid permette, in
condizioni ideali, di diminuire I'entita del volume di sicurezza da
considerare.

Requisito fondamentale per la verifica di un trattamento radiante &
l'uso di tecniche guidate da moderni sistemi di Imaging (IGRT). Le
moderne soluzioni IGRT (quali ad es., Cone-Beam Computed
Tomography CB-CT) consentono la visualizzazione del bersaglio
subito prima della seduta, con il paziente gia immobilizzato sul lettino
in posizione di trattamento. In questo modo si pu0 effettuare una
correzione online degli errori di set-up e dell'eventuale movimento
d'organo, con livelli soglia prestabiliti per il riposizionamento del
paziente (Figura 4).




Figura 4. Rappresentazione di un moderno Acceleratore lineare dotato
di sistemi di imaging integrato L’Acceleratore Lineare ¢ dotato di tubo a
raggi X e un rivelatore di immagini per acquisire immagini del paziente
in tempo reale permettendo una visualizzazione dettagliata della
posizione del tumore e degli organi circostanti.

La dose totale da somministrare € suddivisa in sedute giornaliere di
breve durata (dette anche frazioni) allo scopo di danneggiare il meno
possibile le cellule normali rispetto a quelle tumorali, riducendo in tal
modo gli effetti collaterali del trattamento. Normalmente, il ciclo di
trattamento prevede una seduta al giorno per cinque giorni a settimana
con una pausa nel week-end; &€ anche possibile somministrare una dose
giornaliera piu elevata aumentando l'intervallo tra le sedute
(ipofrazionamento) oppure 2-3 dosi giornaliere piu basse a distanza di
almeno 6 ore l'una dall’altra (iperfrazionamento), riducendo in tal
modo la durata complessiva del trattamento. E possibile inoltre
effettuare una singola seduta di radioterapia a dosi molto elevate
(radiochirurgia), o in poche sedute (radioterapia stereotassica
ipofrazionata) su piccoli volumi di malattia e in casi selezionati (per
esempio in caso di singole metastasi encefaliche, noduli polmonari
primitivi e secondari).

3. Cancro del Polmone Non a
Piccole Cellule

3.1 [ tumori polmonari non a piccole cellule (NSCLC): malattia iniziale

I tumori polmonari non a piccole cellule (NSCLC) in stadio precoce (1-11
stadio) beneficiano di un trattamento chirurgico selettivo. La chirurgia
con intento radicale rappresenta la terapia standard essendo in grado
di ottenere una guarigione completa e di migliorare significativamente
la prognosi dei pazienti con malattia in stadio precoce. La lobectomia
con la linfoadenectomia mediastinica, infatti, rappresenta il
trattamento d'elezione per NSCLC agli stadi iniziali, con tassi di



sopravvivenza molto incoraggianti (a 3 e 5 anni rispettivamente
dell'82% e del 66%).

Tuttavia, una proporzione di pazienti affetti da neoplasia polmonare in
stadio precoce, sempre crescente visto l'invecchiamento della
popolazione, risulta inoperabile per malattie concomitanti
clinicamente significative, controindicazioni mediche o perché rifiuta la
chirurgia.

In questi casi la radioterapia rappresenta una valida alternativa
terapeutica riconosciuta nelle linee guida nazionali e internazionali.

In passato la radioterapia veniva effettuata con frazionamento
convenzionale di 1.8-2 Gy per una dose totale di 70-9o Gy e con una
durata di circa 2 mesi. Il tasso di recidive locali era di circa il 40% con
sopravvivenze globali e cancro-specifiche a 3 anni del 34% e 39%, di
gran lunga inferiori ai risultati ottenuti con la chirurgia.

Nel corso degli anni la radioterapia stereotassica (SBRT, Stereotactic
Body Radiation Therapy, o SABR, Stereotactic Ablative Radiotherapy)
é diventata il trattamento standard in questa categoria di pazienti,
consentendo di ottenere notevoli miglioramenti rispetto alla
radioterapia convenzionale.

La SBRT ¢ una tecnica radioterapica non invasiva che consente di
somministrare un'elevata dose biologica in poche sedute con estrema
precisione ad un target di dimensioni limitate, grazie al controllo del
movimento d'organo (internal motion) e ad un'accurata definizione dei
volumi bersaglio.

3.2 NSCLC : malattia localmente avanzata

Per i pazienti con NSCLC localmente avanzato, la radioterapia € spesso
combinata con la chemioterapia (chemio-radioterapia) per migliorare
l'efficacia del trattamento.

Questo approccio puo essere adottato in caso di patologie non
operabili (per motivi chirurgici, ad esempio a causa di patologie
concomitanti che controindicano l'intervento, o nel caso di
inoperabilita oncologica ossia quando l'intervento chirurgico non
comporterebbe alcun vantaggio in termini di sopravvivenza ma solo
possibili complicanze. Nei casi ai limiti dell'operabilita in cui un
trattamento radiochemioterapico preoperatorio puo trovare
indicazione per ottenere una riduzione del tumore o dello stadio di
malattia per consentire una resezione chirurgica quando questo non &
possibile o consigliabile inizialmente.



Nei casi in cui la chirurgia non € un'opzione, la radioterapia puo essere
utilizzata come trattamento principale per controllare la crescita del
tumore alleviare i sintomi e potenzialmente guarire.

Negli ultimi anni sono stati compiuti notevoli progressi della tecnologia
radioterapica e delle terapie mediche che hanno consentito approcci di
terapia personalizzati.

Le due principali rivoluzioni terapeutiche del trattamento sistemico nel
NSCLC in stadio avanzato sono state I'impiego dei farmaci biologici a
bersaglio molecolare e la dimostrazione dell’efficacia
dell'immunoterapia.

Piu recentemente, lo scenario terapeutico del NSCLC in stadio
localmente avanzato non suscettibile di trattamento chirurgico ha
subito un radicale cambiamento determinato dalla dimostrazione nello
studio PACIFIC dellefficacia del Durvalumab, un farmaco
immunoterapico. In questo studio, 713 pazienti con NSCLC in stadio Il
non operabile, che hanno completato senza progressione un
trattamento radio-chemioterapico concomitante sul torace, sono stati
randomizzati a Durvalumab (10 mg/Kg ogni 2 settimane) o placebo per
12 mesi.

Lo studio ¢ stato condotto in 235 centri in 26 Paesi ed ha coinvolto 713
pazienti. L'obiettivo principale della sperimentazione era valutare la
PFS e OS.

Questo studio ha confermato la possibilita di trattamento con intento
curativo in questo stadio di malattia: il tasso di sopravvivenza globale a
cinque anni ¢ stato del 42,9% per i pazienti trattati con durvalumab
rispetto al 33,4% per i pazienti trattati con placebo dopo chemio-
radioterapia. La sopravvivenza mediana ¢ stata di 47,5 mesi per
durvalumab rispetto a 29,1 mesi per il placebo. Dopo il trattamento per
un massimo di un anno, il 33,1% dei pazienti trattati con durvalumab
non ¢ andato incontro a progressione cinque anni dopo l'arruolamento
rispetto al 19% del placebo.

Lo studio ha dimostrato un netto beneficio per i pazienti trattati con
Durvalumab in sopravvivenza globale (n.r. vs 28.7 mesi, HR=0.68,
p=0.00251) ed in sopravvivenza libera da progressione (17.2 vs 5.6 mesi,
HR=0.51, 95% ClI, 0.41-0.63), evidente in tutti i sottogruppi analizzati ad
eccezione dei pazienti con PDL-1 <1%.

Eventi avversi severi sono stati osservati nel 30.5% dei pazienti trattati
con durvalumab e nel 26.1% dei pazienti trattati con placebo.



Sulla base di questi risultati, il durvalumab ha ottenuto l'autorizzazione
per il trattamento di pazienti adulti con NSCLC localmente avanzato
non operabile con espressione di PDL-1>1% e che non ¢ progredito
dopo il trattamento radioterapico e chemioterapico.

Dall'ultimo congresso delllAmerican Society of Clinical Oncology
(ASCO), sono emersi dato molto positivi per pazienti con malattia di
stadio IlI, e con mutazioni del gene EGFR coinvolto nei meccanismi di
proliferazione e della crescita delle cellule tumorali.

Sono stati infatti presentati i risultati dello studio Laura che ha
arruolato 216 pazienti in piu di 145 centri di oltre 15 Paesi, tra cui Stati
Uniti, Europa, America del Sud che ha valutato l'efficacia e profilo d
tossicita di osimertinib, un farmaco inibitore di EGFR somministrato
dopo radiochemioterapia nei pazienti con NSCLC e mutazione del
gene EGFR.

Questo farmaco ha ridotto il rischio di progressione di malattia o di
morte dell'84% rispetto a placebo: la sopravvivenza libera da
progressione ¢ risultata pari a 39,1 mesi rispetto a 5,6 mesi nei pazienti
trattati con placebo.

Leterogeneita della presentazione clinica e della tipologia di paziente,
unitamente alla complessita del trattamento multimodale integrato
sono la caratteristica distintiva del tumore del polmone localmente
avanzato.

In quest’ambito, la corretta definizione del profilo molecolare €
diventata il punto nodale per il disegno del miglior percorso
terapeutico da offrire ai pazienti. La personalizzazione dei trattamenti
non puo piu prescindere dalla caratterizzazione completa delle
alterazioni molecolari.

4. Microcitoma polmonare
(carcinoma a piccole cellule)

La radioterapia ha un ruolo fondamentale nel trattamento del
carcinoma polmonare a piccole cellule (SCLC), noto anche come
microcitoma polmonare.



Il microcitoma rappresenta circa il 15-20% dei tumori del polmone;
viene spesso diagnosticato in fase avanzata o metastatica motivo per
cui la principale arma terapeutica ¢ rappresentata dalla chemioterapia/
immunoterapia associata alla radioterapia.

Tuttavia circa un terzo dei casi si presenta confinato alla regione
toracica per il quale la terapia standard prevede la radio-chemioterapia
e in circa il 2-5% dei casi puo trovare indicazione un anche trattamento
chirurgico o in alternativa la radioterapia stereotassica seguiti, in
pazienti in buone condizioni generali e senza controindicazioni, da un
trattamento chemioterapico visti il forte potenziale di diffusione
regionale o a distanza della malattia.

La radioterapia associata alla chemioterapia fin dai primi cicli
rappresenta il trattamento standard nel paziente affetto da
microcitoma polmonare per la malattia confinata al torace (stadio
limitato).

Questo approccio migliora il controllo locale della malattia e aumenta
la sopravvivenza globale.

Cosi come per il NSCLC l'avvento dell'immunoterapia ha contribuito al
miglioramento della storia naturale della malattia.

All'ultimo congresso della Societa Americana di Oncologia Clinica
sono stati presentati i risultati dello studio 'Adriatic’, che evidenzia
l'efficacia della molecola immunoterapica durvalumab nel tumore del
polmone a piccole cellule di stadio limitato, riducendo il rischio di
morte del 27% rispetto alla sola radiochemioterapia.

Inoltre, il 57% dei pazienti trattati con durvalumab era ancora vivo a tre
anni, rispetto al 48% dei pazienti nel gruppo di controllo.

Questi risultati rappresentano un significativo passo avanti nel
trattamento di una forma di tumore particolarmente aggressiva,
offrendo nuove speranze per i pazienti affetti da microcitoma
polmonare.

Poiché il microcitoma ha un'alta tendenza a metastatizzare al cervello,
puo essere proposta la radioterapia profilattica dell'encefalo dopo
trattamento radiante a livello toracico in assenza di progressione di
malattia.

Nel tentativo di limitare gli effetti neurotossici € stato proposto di
eseguire un trattamento encefalico con risparmio dell'ippocampo che
sembra ridurre le sequele neurocognitive senza incrementare il rischio
di recidiva.



Lippocampo € una struttura del cervello situata nella regione interna
del lobo temporale ed é coinvolto nella regolazione delle emozioni e
nella formazione della memoria.

Ha una forma curva e convoluta, simile a un cavalluccio marino, da cui
deriva il suo nome (dal greco "hippos" = cavallo e "kampe" = bruco).
Quest’area é cruciale per la formazione di nuovi ricordi e per la
trasformazione della memoria a breve termine in memoria a lungo
termine e contribuisce alla gestione delle risposte emotive agli stimoli.
Lesioni o danni all'ippocampo possono portare a problemi di
memoria, come I'amnesia anterograda (incapacita di formare nuovi
ricordi) e sono spesso associati a condizioni come I'Alzheimer e
l'epilessia del lobo temporale.

Nei pazienti con malattia estesa, che interessa altri distretti del corpo
oltre al torace, la radioterapia puo essere utilizzata per alleviare i
sintomi come dolore, tosse e difficolta respiratorie o come
consolidamento sui linfonodi toracici in caso di buona risposta al
trattamento con potenziale aumento della sopravvivenza e
prevenzione della sintomatologia in caso di ripresa locale di malattia.
Anche nei pazienti con malattia estesa che rispondono alla
chemioterapia, l'irradiazione profilattica dell'encefalo puo essere
considerata per ridurre il rischio di metastasi cerebrali anche se una
stretta sorveglianza con Risonanza Magnetica encefalica ogni 3 mesi,
salvo sintomatologia intercorrente, puo rappresentare una valida
alternativa.

5. Tumore Polmonare in fase
metastatica

La radioterapia ha un ruolo significativo nel trattamento del tumore
polmonare in fase metastatica, principalmente come terapia palliativa.
La radioterapia viene spesso utilizzata per alleviare i sintomi causati
dalle metastasi, come il dolore osseo, la compressione del midollo
spinale, e le difficolta respiratorie.

E comunemente impiegata per trattare le metastasi cerebrali,
migliorando la qualita della vita e, in alcuni casi, prolungando la
sopravvivenza.



In pazienti con un numero limitato di metastasi (oligometastasi), la
radioterapia stereotassica corporea (SBRT) puo essere utilizzata per
trattare specifiche lesioni o tutte le lesioni, con l'obiettivo non solo di
controllare la malattia localmente e migliorare la qualita di vita ma di
ottenere una sopravvivenza maggiore della sola terapia medica
soprattutto in pazienti con buona prognosi come quelli con mutazioni
genetiche per cui sono disponibili farmaci a bersaglio molecolare.

6. Gestione della Tossicita

Sebbene la radioterapia sia efficace, € associata a una certa incidenza
di tossicita, che deve essere gestita attentamente per migliorare la
qualita della vita dei pazienti.

La radioterapia toracica puo causare una serie di effetti collaterali, che
variano in base alla dose di radiazioni e alla specifica area trattata.

Gli effetti collaterali possono essere classificati come acuti, subacuti e
tardivi:

gli effetti acuti si manifestano durante o subito dopo il trattamento e
tendono a risolversi entro poche settimane; gli effetti collaterali
subacuti si manifestano da alcune settimane a pochi mesi dopo il
trattamento, ed effetti collaterali tardivi che possono comparire mesi o
anni dopo il trattamento e possono essere permanenti.

I piu comuni effetti collaterali acuti legati all'irradiazione del distretto
toracico sono:

* difficolta a deglutire dovuta a un’inflammazione dell'esofago,
rendendo difficile deglutire cibi.

* tosse e mancanza di respiro ¢ infatti possibile un’irritazione dei
polmoni, che puo causare tosse generalmente secca e affanno;
questa situazione puo inoltre predisporre a sovrainfezioni
batteriche che possono ulteriormente aggravare il quadro clinico.

* dolore toracico o fastidio nella zona trattata.

Tra gli effetti collaterali a lungo termine segnaliamo:

- la polmonite da radiazioni (detta anche polmonite attinica) ossia
l'infiammazione dei polmoni che puo verificarsi da 2 settimane a 6 mesi
dopo il trattamento.



- fibrosi polmonare: cicatrizzazione permanente dei polmoni, che puo
derivare da una polmonite da radiazioni non trattata.

-problemi cardiaci: se la radioterapia coinvolge il cuore, pud aumentare
il rischio di problemi cardiaci a lungo termine.

Per la gestione degli effetti collaterali possono essere prescritti farmaci
analgesici per il dolore e farmaci anti-nausea per gestire i sintomi
gastrointestinali, supporto nutrizionale. Una dieta a base di alimenti
semiliquidi e bevande ad alto contenuto calorico puo aiutare a gestire
la difficolta a deglutire, terapia con steroidi per ridurre l'infiammazione
polmonare eventualmente associata terapia antibiotica per prevenire o
combattere infezioni batteriche.

E importante discutere con il proprio medico per monitorare e gestire
questi effetti collaterali in modo efficace.

Occorre comunque sottolineare che I'evoluzione tecnologica ci ha
consentito di ridurre I'incidenza di tali effetti collaterali grazie ad una
migliore definizione del bersaglio e degli organi a rischio e alla capacita
di conformare il fascio di radiazione al tumore.
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