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Innovazione e sostenibilita nelle scienze
radiologiche: Il punto di vista del medico
nucleare

Laura Evangelista Prof, MD, PhD
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DICHIARAZIONE
Relatore: Laura Evangelista

Come da nuova regolamentazione della Commissione Nazionale per la Formazione Continua del Ministero della Salute, & richiesta la
trasparenza delle fonti di finanziamento e dei rapporti con soggetti portatori di interessi commerciali in campo sanitario.

Posizione di dipendente in aziende con interessi commerciali in campo sanitario (NIENTE DA DICHIARARE)

Consulenza ad aziende con interessi commerciali in campo sanitario (GE HEALTHCARE, BLUE EARTH)

Fondi per la ricerca da aziende con interessi commerciali in campo sanitario (NIENTE DA DICHIARARE)

Partecipazione ad Advisory Board (NIENTE DA DICHIARARE)

Titolarita di brevetti in compartecipazione ad aziende con interessi commerciali in campo sanitario (NIENTE DA DICHIARARE)
Partecipazioni azionarie in aziende con interessi commerciali in campo sanitario (NIENTE DA DICHIARARE)
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Innovazione e sostenibilita in medicina nucleare: agenda

* Innovazione e sostenibilita: un equilibrio possibile o
irrealizzabile?

* |nnovazione in medicina nucleare: cosa?
« Sostenibilita in medicina nucleare: come?
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Innovazione e sostenibilita in medicina nucleare: agenda

* Innovazione e sostenibilita: un equilibrio possibile o

irrealizzabile?
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Innovazione e sostenibilita: un equilibrio possibile o

irrealizzabile?
Innovazione:
* Nuova tecnologia | >
(dispositivi/fapparecchiature/farmaco/percorsi) Sostenibilita

» Spazi/infrastrutture
* Digitalizzazione

Nuovi modelli organizzativi

BOLOGNA, 25-27 NOVEMBRE
PALAZZO DEI CONGRESSI
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Nuovi modelli organizzativi, perche?

Considerare gli sviluppi tecnologici
Adeguamento alle scoperte scientifiche

Soddisfare la richiesta di salute in base alla demografia e alle
patologie (acute/croniche)

BOLOGNA, 25-27 NOVEMBRE
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Innovazione e sostenibilita in medicina nucleare: agenda

* |nnovazione in medicina nucleare: cosa?
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Innovazione in medicina nucleare

Diagnostica

Terapia

Nuove apparecchiature
Nuovi radiofarmaci

Nuovi radiofarmaci
La teragnostica
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Innovazione in medicina nucleare

Diagnostica

 Nuove apparecchiature
* Nuovi radiofarmaci
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Gamma

camere

Radioterapia di precisione per un‘onc

Diagnostica: nuove apparecchiature

Rapid-acquisition myocardial perfusion scintigraphy (MPS) on a novel gamma
camera using multipinhole collimation and miniaturized cadmium-zinc-telluride
(CZT) detectors: prognostic value and diagnostic accuracy in a ‘real-world'
nuclear cardiology service.

Chowdhury FU, Vaidyanathan S, Bould M, Marsh J, Trickett C, Dodds K, Clark TP, Sapsford RJ, Dickinson
CJ, Patel CN, Thorley PJ.

Eur Heart J Cardiovasc Imaging. 2014 Mar;15(3):275-83. doi: 10.1093/ehjci/jet149. Epub 2013 Aug 23.
PMID: 23975570

Characterisation of a hand-held CZT-based gamma camera for '7Lu imaging.
Roth D, Larsson E, Sundlov A, Sjégreen Gleisner K.

EJNMMI Phys. 2020 Jul 8;7(1):46. doi: 10.1186/s40658-020-00313-y.

PMID: 32642884 Free PMC article.

These cameras offer advantages, such as mobility and ease of access, and may be useful also for other
applications such as biokinetic studies in animals or for imaging of small, superficial structures in

patients. In this work, the suitability of a CZT-based hand-held came ...

Integrated PET/MR.
Quick HH.

J Magn Reson Imaging. 2014 Feb;39(2):243-58. doi: 10.1002/jmri.24523. Epub 2013 Dec 12.

PMID: 24338921

Lopez-Mora DA, Carrid |, Flotats A.

Digital PET vs Analog PET: Clinical Implications?

PET

Semin Nucl Med. 2022
PMID: 34836617 Re

Tomografi ibridi

Total-Body PET/CT: Current Applications and Future Perspectives.
Tan H, GuY, Yu H, Hu P, Zhang Y, Mao W, Shi H.

AJR Am J Roentgenol. 2020 Aug;215(2):325-337. doi: 10.2214/AJR.19.22705. Epub 2020 Jun 17.
PMID: 32551910

Review.
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Diagnostica: nuovi radiofarmaci

Radiopharmaceutical .
Oncologia 18F-FES 68Ga-FAPI 89Zr-Trastuzumab
- @8N ) ’ o : {
v i Cardiologia
@ = Diagnostic or therapeuticradionuclide N e u rOIOg Ia
:)// = linker | :
Semin Nucl Med 2019; 49:339-356 &
Infiammazione e ¥
'
% Endocrinologia 2
o - g :
Altre indicazioni JNM 2021;63 JNM 2022;81 EJNMMI 2018: 2300
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Innovazione in medicina nucleare

Associazione Italiana
Radioterapia e Oncologia clinica

Terapia
Nuovi radiofarmaci
« Lateragnostica
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Radioterapia di precisione per un'oncologia innovativa e sostenibile

Study Objectives and Design

Evaluate the efficacy and safety of '"’Lu-Dotatate + SSAs (symptoms control)

‘g‘:‘o g compared to Octreotide LAR 60mg (off-label use)' in patients with inoperable,

§ o) somatostatin receptor positive, midgut NET, progressive under Octreotide LAR

s N 30mg (label use)

=3 o
N3 § g S International, multicenter, randomized, comparator-controlled, parallel-group
i i
- =z §, 8 Treatment and Assessments
- E_‘ T o Progression free survival (RECIST criteria) every 12 weeks
% % § % Dose 1 Dose 2 Dose 3 Dose 4

=

E25

- =

2 c .

S ow Baseline

=z and

Randomization . :
n=115 Octreotide LAR (high dose - 60mg every 4 weeks")

1. FDA and EMA recommendation

() At o = BOLOGNA, 25-27 NOVEMBRE
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. 5 100+ — "Ly-Dotatat
A Progression-free Survival % sidutone del _COnutrolog::ozsgroup
100+ rischio di ripresa 86} Adjusted HR 0-73 (95% C1 0-40-1-34)
90 z
E 80 Mediana: ~40 mo. _'é“ 6o
S 70 177y DOTATATE ¥
w2 S
@ g 60 3 34.2% .
‘% §_ L e e e 20 e Bhcc 7
2% 40- '
0 T T T T T T T ’
g8 30- P<0.001 0 12 2 36 48 60 7 84 96
? . Time since randomisation (months)
a 20+ Mediana: 8.4 mo, Number at risk
(number censored)
10 “Lu-Dotatategroup  177(0)  98(9) 79(12) 63(13) 48(16) 35(17) 25(22) 10(35) 0(44)
0 Control Controlgroup 114(0)  84(8) 57(15) 42(18) 26(25) 9(38) 7(40) 2(44) 0(46)
T T T T T 1
0 5 10 15 20 25 30
Months since Randomization Follow-up mediano: 76.3 mesi (177Lu-D) e 76.5 mesi (contr)
No. at Risk Pazienti morti: 73/117 (62%) in 177Lu e 69/114 (61%) in contr
§ HR: 0.84 (0.6-1.17) p=0.30
177 y-DOTATATE 116 97 76 59 42 28 19 12 3 2 0 g : : :
g:‘oup Sopravvivenza mediana: 48 mesi (177Lu-D) vs. 36.3 mesi (contr)
Control group 113 80 47 28 17 10 4 3 1 0 o0 1 anno: 91 vs 79%, 2 anno: 76 vs. 62%, 3 anno: 61 vs. 50%, 4 anno: 49
vs. 42%, 5 anno: 37% vs. 35%

N Engl J Med 2017;376:125-35 Lancet Oncol 2021; 22: 1752-63
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w7730 [*77LUILU-PSMA-617 versus cabazitaxel in patients with

Published Online

s metastatic castration-resistant prostate cancer (TheraP):
a randomised, open-label, phase 2 trial

Radioterapia di precisione per un'oncologia innov:

$0140-6736(21)00237-3

100+ PSAreduction250% -
80 from baseline il
I No
604 I Yes E
* 40 I No post-baseline
2 PSA assessment
— 3 204
N - 1 0 1 E 37% (95% C127-46) 66% (95%C1 56-75)
E
< 204
)
177Lu-PSMA-617 SPECTICT @ 24 h £ o
. iv. K S i 1111117 A S
8 sf f,’_“ 5;;\1322,;;: Y suspend Rx if exceptional 6o
Up to 6 cycles response; recommence B S
ELIGIBILITY upon progression wlfEe s e T [feee
Metastatic castration-resistant Cabazitaxel (n=101) [7Lu]Lu-PSMA-617 (n=99)
prostate cancer post docetaxel 41 fandomzatl
suitable for cabazitaxel +1 randomization
I I Stratified by: 1.00 1 — [77Lu]Lu-PSMA-617
« Disease burden (>20 sites vs < 20 sites) ;\? —— Cabazitaxel
PSMA + FDG PET/CT * Prior enzalutamide or abiraterone _‘;’
SUVmax 220 at a site of disease * Study site 2 0754 HR 0-63 (95% Cl 0-46-0-86)
Measurable sites SUVmax> 10 g o
No discordant FDG+ PSMA-disease a p=0-0028
Centrally reviewed $ 0.50
+
CABAZITAXEL £
20mg/m? i.v. q3 weekly, a
Up to 10 cycles o 0254
f=al
<
o
- Y T T T T T )
N _99 0 3 6 9 12 15 18
: Months
Number at risk
Cabazitaxel 101 46 31 14 2 1 0
[77Lu]-PSMA-617 99 67 38 28 17 11 4
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ANNUAL MEETING

Metastatic Castration-Resistant Prostate Cancer

N=551

Eligible patients

» Previous treatment with both

2 1 androgen rece
pathway inhibitor

1 or 2 taxane regimens
Protocol-permitted standard of care

(SOC) planned before randomization

alone

N=280
* Randomization stratified by

investigational drugs + ECOG status (0-1 or 2)
ECOG performance status 0-2 + LDH (high or low)

Life expectancy > 6 months + Liver metastases (yes or no)

PSMA-positive mCRPC on PET/CT o _An(_ir_ogen_ receptor pathway
with 8Ga-PSMA-11 inhibitors in SOC (yes or no)

Excluding chemotherapy
immunotherapy, radium-2

Protocol-permitted SOC

juswjeal|

sisAjeue |eul4

« CT/MRI/bone scans
+ Every 8 weeks (treatment)
« Every 12 weeks (follow-up)

+ Blinded independent
central review

100-1
%0
£ o Hazard ratio: 0.62
> (95% Cl: 0.52, 0.74)
= 70 p <0.001 (one-sided)
8 e
[<) Median 15.3 vs 11.3 months
a 504
[0}
D 40
£ 304
[
@ 20-
—+ 1"Lu-PSMA-617 + SOC (n = 551)
%1~ s0C alone (n = 280)
0
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32

Time from randomization (months)
Number of patients still at risk

Lu-PSMAB17+SOC 551 535 506 470 425 377 332 289 236 166 112 63 36 15 5 2 0

Event-free probability (%)

Number of patients still at risk
TLuPSMA617 + SOC 385 373 362 292 272 235215 194 182146 137121 88 83 71 51 49 37 21 18 6 1 1 0

1004 -
904
0] Hazard ratio: 0.40
(99.2% CI: 0.29, 0.57)
704 p <0.001 (one-sided)
60
- Median 8.7 vs 3.4 months
40 ~— 7Ly-PSMA-617 + SOC (n = 385)
30-
204
104 SOC alone (n = 196)
o
012345678 91011121314 151617 181920212223

Time from randomization (months)
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SALUTE

La teragnostica, un nuovo
approccio alla medicina

08:49, 15 aprile 2019
Ilaria Ciancaleoni Bartoli

Radioligandi: un Libro Bianco sulla nuova
frontiera delle cure oncologiche

Giovedi 13 Ottobre 2022 Redazione

Tumori neuroendocrini, dalla
Teragnostica nuove prospettive di
cura

DI INSALUTENEWS.IT - 17 DICEMBRE 2020

D £ Conavi
CONDIVISIONI

Presentato a Roma il Libro Bianco sulla Terapia con RadioLigandi (RLT), un progetto editoriale
multidisciplinare frutto del lavoro svolto dalle societa scientifiche coinvolte nella gestione di
questa innovativa tecnologia oncologica insieme alle associazioni pazienti e agli economisti
sanitari. L'iniziativa fa parte ‘RevoLuTion_ Innovation in cancer Care’, progetto di RPP lItalia
che ha coinvolto Aimn, Aifm, Aiom, Sifo, Itanet, Siuro, le associazioni pazienti Cittadinanza
Attiva e Ainet, il Ceis dell'Universita di Tor Vergata di Roma e la Libera Universita di
Castellanza (Liuc) per la parte di economia sanitaria.
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Innovazione e sostenibilita in medicina nucleare: agenda

« Sostenibilita in medicina nucleare: come?
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Radioterapia di precisione per unoncologia innovativa e sostenibile

Etica Economica

« Accesso alle cure « Costi diretti
- Equita  Costi indiretti
* Risorse
() pozcimettm bty D=

Societd ltaliana di Radiobiologia

Ecologica

« Radiazioni
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' Radioterapia di precisione per unoncologia innovat

» Accesso alle cure * | numeri delle malattie oncologiche

" [Eguie « Le disponibilita dei farmaci (considerando anche
deplezione radioisotopi)

« La disponibilita delle strutture sul territorio
Fogeto nazionale

« Le expertise nel territorio nazionale (approccio
multidisciplinare - tumour board)

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00 %

Dati AIOM-AIRTUM 2021
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Dati estratti da Survey AIFM 2019

Radioterapia di precisione per un‘oncologia inno\(é € sostenibile

- — 225 n. di posto letto —
47 medicine %

— nucleari con - GAZZETTA Q UFFICIALE

Degenze Protette 3.7 n. di posto PUBBLICATO IL

HH H DECRETO LEGISLATIVO
- |ett0/m|||0r.]e di n. 101/2020
ab Ita ntl * relative alla DIRETTIVA 2013/59/EURATOM

106 medicine 18 medicine

_ _ —1 nucleari senza
nucleari Italiane Degenze Protette

Saranno
sufficienti?

41 medicine
= nucleari solo

diagnostica
*dati ISTAT 2019: 60.2 milioni
Associazione Italiana BOLOGNA, 25'27 NOVEMBRE
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European Journal of Nuclear Medicine and Molecular Imaging (2022) 49:2300-2309
https://doi.org/10.1007/500259-022-05785-x
GUIDELINES t')
Joint EANM, SNMMI and IAEA enabling guide: how to set
up a theranostics centre
Ken Herrmann'2® . Luca Giovanella® - Andrea Santos* - Jonathan Gear’ - Pinar Ozgen Kiratli® - Jens Kurth’ -
Ana M. Denis-Bacelar® - Roland Hustinx®'° - Marianne Patt'" - Richard L. Wahl!'2 - Diana Paez'3 -
Francesco Giammarile'? - Hossein Jadvar'4 - Neeta Pandit-Taskar'® - Munir Ghesani'® - Jolanta Kunikowska'”
Regulatory, Radionuclides Radiation Storage of Administration Radioactive Patients’
logistic and and protection and || radiopharmac of waste management
technical Radiopharmac shelding euticals radiopharmac
considerations | | euticals used euticals
Treatment Medical Integrated Intra- Training and
planning and || considerations care professional education
optimization || and relections stakeholders
verification
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» Costi diretti
- Costi indiretti « | costi diretti (farmaci/dispositivi/grandi
» Risorse apparecchiature) - Rimborsi

« | costi indiretti (spese del singolo cittadino/giornate
di lavoro perse/previdenza assistenziale)

e Lerisorse:
« Economiche

 Umane
"(/57,;/%"(;{_7 @ Associazione Italiana @ 2 BOLOGNAy 25'27 NOVEMBRE
” B st Sasianclin Societd laliana di Radiobiologia PALAZZO DEI CONGRESSI
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| Rimborsi

La diagnostica La terapia
« Tecniche di imaging SPECT || DRG (409 per RO e DH)
con nuovi radiofarmaci/kit  La dosimetria
« Tecniche diimaging PET con
nuovi radiofarmaci/kit

A

Tariffario non aggiornato (in Adeguamento alle nuove
vigore DM 18/10/2012 per PA) opportunita (ripensare al DRG)
’{/”MN @ Ralori Oncogis i Societd ncno Radbiologia ” i %’EL;ZZZO%CE)'ZEMEQS
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- Radiazioni
« Pazienti/popolazione generale

*  QOperatori sanitari »
* Smaltimento dei rifiuti aazzena L3 urricisLE
radioattivi DECRETO LEGISLATIVO
n. 101/2020
 |doneita delle strutture e delle e
tecnologie
) it BOLOGNA, 25-27 NOVEMBRE

Societd ltaliana di Radiobiologia PALAZZO DEI CONGRESSI



Chi partecipa alla sostenibilita in Medicina Nucleare?

Autorizzazioni (sicurezza ed efficacia)

Programmazione sanitaria (es. HTA)

EMA - AlIFA

Formazione

Agenas/Regione

Appropriatezza (clinica/prescrittiva)

Universita

Percorsi diagnostico-assistenziali-terapeutici
(PDTA) (garanzia assistenziale e strumento
organizzativo)

Sinergia tra enti:
- Regione

- Aziende

- Universita

Associazione Italiana @
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| a formazione

Carenza specialisti: entro il 2024 previsti 40mila medici
in meno nel Ssn

23/05/2022 in Professioni

> J Nucl Med. 2022 Mar;63(3):15N.

SNMMI Leadership Update: Call the Nuclear

Oncologist

6° Scaglione 1 scuola 5° Scaglione 1 scuola

Pediatria Dermatologia Cardiologia Chirurgia Generale

Oculistica !

s:-n»gj. Anatomia patologica
\ Genetica Medica

/ Chirurgia Toracica
Allergologia
Chirurgia maxillo facciale

Chirurgia Plastica
Farmacia e Tossicologha
M Lavoro

Gastroenty erologia

Medicina Legale

Ortopedia Anestesia e Rianimazione
Geriatria Irologia

Fisiatria

Malattie Infettive e Trop. Chirurgia Vascolare
Medicina d"Emergenza-Urgenza Nefrologia

Malattie Apparato Respiratorio

Richard L Wahl

approved the term «nuclear
oncologist» to define a nuclear
medicine physician who works with
radionuclide therapy

In May 2020, SNMMI board of directors

European Journal of Nuclear Medicine and Molecular Imaging (2022) 50:1-3
https://doi.org/10.1007/500259-022-06011-4

EDITORIAL o‘)

European Association of Nuclear Medicine (EANM) response
to the proposed ASTRO’s framework for radiopharmaceutical therapy
curriculum development for trainees

Rudi Dierckx’ - Ken Herrmann? - Roland Hustinx® - Michael Lassmann* - Wolfgang Wadsak>® - Jolanta Kunik ka’®

ﬂ‘ Associazione Italiana
Societa ltaliana di Radiobiologia

A1)/ Radioterapia e Oncologia clinica

Hence, in Europe, the EANM wants to secure

the quality of the growing molecular imaging

and therapy needs through quality standards,
teaching, and accreditation. In order to
achieve these goals, the EANM aims at

establishing EU wide collaborations with the

respective European scientific organization
such as EAU, ESMO, and, last but not least,
ESTRO.

BOLOGNA, 25-27 NOVEMBRE
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Radioterapia di precisione per un'oncologia innov:

La medicina nucleare del 21° secolo

( Innovatlon ............................................. Sustalnablllty >

L

One Health*

Total quality Multidisciplinary

management enviroment
*un approccio ideale per raggiungere la salute globale (OMS)
ﬂ‘ Associazione Italiana %UE‘; BOLOGNA, 25'27 NOVEMBRE
Radioterapia e Oncologia clinica Societd talena di Radibiologio fo) PALAZZO DEI CONGRESSI
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Radioterapia di precisione per unoncologia innovativa e

Grazie per la gentile
attenzione!

laura.evangelista@unipd.it
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