
1 - Fase I onderzoek naar radiotherapie dosis escalatie op de 18F-FDG-PET positieve ... 15-06-2025

Fase I onderzoek naar radiotherapie
dosis escalatie op de 18F-FDG-PET
positieve regio van de primaire tumor, in
patienten met een gevorderd oropharynx
of orale caviteit carcinoom die in
aanmerking komen voor concurrent
radio-chemotherapie
Gepubliceerd: 13-01-2010 Laatst bijgewerkt: 06-05-2024

Primair:• Bepalen van de maximaal getolereerde dosis in het PET-positieve deel van de
primaire tumor. Secundair:• Bepalen van de incidentie en ernst van de acute en late toxiciteit
van het voorgestelde dosis escalatie schema• Tumor respons (loco-…

Ethische beoordeling Goedgekeurd WMO
Status Werving nog niet gestart
Type aandoening Maagdarmstelselneoplasmata maligne en niet-gespecificeerd
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Betreft onderzoek met
Mensen

Ondersteuning

Primaire sponsor: Antoni van Leeuwenhoek Ziekenhuis
Overige ondersteuning: Ministerie van OC&W

Onderzoeksproduct en/of interventie

Trefwoord: 18F-FDG-PET, Dosis escalatie, Hoofd en hals tumoren, Radiotherapie

Uitkomstmaten

Primaire uitkomstmaten

• Primaire eindpunten:

De maximaal getolereerde dosis (MTD) is gedefinieerd als de dosis waarbij de

dosis limiterende toxiciteit meer is dan 10%

De aanbevolen phase II dosis is èèn dosis level beneden de MTD

Secundaire uitkomstmaten

- CTCAE toxiciteits score v3.0 voor acute toxiciteit (tot 3 maanden na

beeindigen radiotherapie) en late toxiciteit (na minimaal 6 maanden follow up

na beeindigen radiotherapie)

- Loco-regionale controle en overleving (overall en cause specific) na 2 jaar.

- Analyse van de recidief lokalisatie ten opzichte van de radiotherapie dosis

(electieve dosis, 70 Gy gebied of PET boost gebied)

- Dosis op kritieke organen voor en na herplanning. Volume verandering van het

PTV-PET na deformatie

Toelichting onderzoek
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Achtergrond van het onderzoek

Loco-regionaal recidief blijft een belangrijk probleem in patiënten met
gevorderde hoofd-hals tumoren (1,2), de meeste recidieven ontstaan in het
primaire tumor gebied (3). Verschillende studies suggereren dat de locale
controle verbeterd kan worden met dosis escalatie (4,5) en dat ook de
overleving daardoor zal verbeteren (1,6). Door gebruik van intensiteits
gemoduleerde radiotherapie (IMRT) en simultaan geintegreerde boost (SIB) is
dosis escalatie mogelijk terwijl de dosis in de risico organen acceptabel
blijft (7). Met behulp van Fluoro-2-deoxy-D-glucose positron emission
tomography (18F-FDG-PET) kan de radioresistente regio in de primaire tumor
gedelinieerd worden (8). Volume verandering van de primaire tumor tijdens de
radiotherapie behandeling kan gevolgd worden met geimplanteerde markers
zichtbaar op cone beam scans (9). Na 3 weken bestraling zal een nieuwe
plannings CT gemaakt worden waarop het GTV-PET vervormd wordt in functie van de
verplaatsing van de geimplanteerde markers. De electieve gebieden en 70 Gy
gebieden blijven ongewijzigd.
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Doel van het onderzoek

Primair:
• Bepalen van de maximaal getolereerde dosis in het PET-positieve deel van de
primaire tumor.
Secundair:
• Bepalen van de incidentie en ernst van de acute en late toxiciteit van het
voorgestelde dosis escalatie schema
• Tumor respons (loco-regionale controle en overleving (overall en cause
specific))
• Analyse van het recidief patroon
• Bepalen van het effect van herplanning na 3 weken

Onderzoeksopzet

Single centrum, phase I, radiotherapie dosis escalatie studie gebruik makend
van de continue herevaluatie methode voor het toewijzen van een dosis level

Onderzoeksproduct en/of interventie

Schedule of events: Voorbereidingen: Week 1: Week 2: Week 3: Week 4: Week 5: Week 6:
Week 7: 4 maanden: Recidief: MRI diagnostisch 5x RT 5x RT 5x RT 5x RT 5x RT 5x RT 5x RT
MRI MRI masker OON + markers CDDP CT masker CDDP CDDP CT masker CT masker PET-CT
masker (OON: Onderzoek onder narcose, RT = radiotherapie, CDDP = Cisplatinum 100 mg/m²
i.v., MRI/CT masker: scan met bestralings masker) Alle patienten ondergaan een
radiochemotherapie behandeling waarbij er een dosisescalatie is op de PET positieve regio
binnen de primaire tumor volgens onderstaande dosis levels: Dosis level 0 Dosis level I Dosis
level II Dosis level III Dosis level IV PTV-PET primaire tumor 35x2.0 (70.0) 35x2.1 (73.5)
35x2.2 (77) 35x2.3 (80.5) 35x2.4 (84) Na 3 weken bestraling zal een nieuwe plannings CT
gemaakt worden waarop het GTV-PET vervormd wordt in functie van de verplaatsing van de
geimplanteerde markers. De electieve gebieden en 70 Gy gebieden blijven ongewijzigd.

Inschatting van belasting en risico

Patienten met grote inoperabele oropharynx en orale caviteit tumoren, die
gepland zijn voor een radio-chemotherapie behandeling, ondergaan meestal al een
PET scan en onderzoek onder narcose met plaatsen van markers voor accurate
tumor aflijning. Gedurende de behandeling zal er in de derde week één extra
plannings CT scan uitgevoerd worden. Verder zal er, bij vaststellen van
residuele ziekte of een lokaal recidief, een extra CT scan in bestralingsmasker
en MRI scan in bestralingsmasker gemaakt worden.
De extra belasting van deze onderzoeken is verwaarloosbaar ten opzichte van de
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intensieve radio-chemotherapie behandeling die patienten moeten ondergaan.

Contactpersonen

Publiek

Antoni van Leeuwenhoek Ziekenhuis

plesmanlaan 121
1066 CX Amsterdam
NL

Wetenschappelijk

Antoni van Leeuwenhoek Ziekenhuis

plesmanlaan 121
1066 CX Amsterdam
NL

Locaties

Landen waar het onderzoek wordt uitgevoerd

Netherlands

Deelname eisen

Leeftijd
Volwassenen (18-64 jaar)
65 jaar en ouder

Belangrijkste voorwaarden om deel te mogen nemen
(Inclusiecriteria)

• Histologisch bewezen plaveiselcelcarcinoom van de orale caviteit of oropharynx.
• TNM stadium III/IV, functioneel inoperabel, > 30 cc primaire tumor volume
• Gepland voor concurrent radio-chemotherapie met curatieve opzet (RADPLAT, cisplatinum
100mg/m² w1,4 en 7)
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Belangrijkste redenen om niet deel te kunnen nemen
(Exclusiecriteria)

Radiotherapie hypersensitiviteit
Zwangerschap

Onderzoeksopzet

Opzet

Type: Interventie onderzoek
Blindering: Open / niet geblindeerd

Controle: Geen controle groep

Doel: Behandeling / therapie

Deelname

Nederland
Status: Werving nog niet gestart

(Verwachte) startdatum: 01-01-2009

Aantal proefpersonen: 30

Type: Verwachte startdatum

Ethische beoordeling

Goedgekeurd WMO
Datum: 13-01-2010

Soort: Eerste indiening

Toetsingscommissie: PTC Stichting het Nederlands Kanker Instituut - Antoni van
Leeuwenhoekziekenhuis (Amsterdam)

Registraties
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Opgevolgd door onderstaande (mogelijk meer actuele) registratie

Geen registraties gevonden.

Andere (mogelijk minder actuele) registraties in dit register

Geen registraties gevonden.

In overige registers

Register ID
CCMO NL25816.031.08


