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Introduzione.

La radioterapia pelvica per il trattamento del tumore prostatico rappresenta una scelta terapeutica
equivalente alla chirurgia. Il periodo libero da ricaduta biochimica dopo radioterapia esclusiva o
chirurgia radicale a 5 anni ¢ sovrapponibile. Entrambi i trattamenti sono gravati da alcuni effetti
collaterali anche se in questi ultimi anni I’evoluzione tecnologica in campo chirurgico o
radioterapico ha notevolmente ridotto la loro insorgenza.

I disturbi acuti in corso di trattamento radioterapico incidono intorno al 40%.
I piu frequenti sono rappresentati da cistite, proctite, alterazione dell’alvo.

In particolare la cistite attinica insorge dopo 3 settimane dall’inizio della terapia e si presenta nel
50% dei pazienti. L. entita di tale effetto collaterale ¢ strettamente legato ad alcuni fattori
radioterapici come: dose totale ricevuta, tempo complessivo del trattamento, quantita di volume
della vescica che riceve il 20% della dose e dose somministrata per singola frazione.

I principali sintomi sono: disuria, nicturia, fino a ematuria e stranguria con spasmo che spesso
possono richiedere farmaci antidolorifici .

La presenza di tossicita acuta rappresenta un fattore predittivo sulla insorgenza e sulla entita degli
effetti collaterali tardivi. Quest’ultimi compaiono 6 mesi oltre il termine della radioterapia.

Riferendosi ad una radioterapia ad alte dosi, e graduando le tossicita secondo la scala SOMA-
LENT, la tossicita rettale di grado>2 varia dal 6 al 17% per dosi frai64.8 Gy e 75.6 Gy. La
tossicita urinaria tardiva di grado>2 compare nel 10% (fra 4 e 13%, per dosi frai 64.8 Gy ed 1 75.6

Gy).
Stenosi uretrale si manifesta nell’1,5% dei pazienti trattati con radioterapia 3-D conformazionale,
ma puo raggiungere il 4% in pazienti precedentemente sottoposti a TURP .

Sebbene si ritenga che per la maggior parte della sintomatologia vescicale sia su base irritativa
piuttosto che dovuta a infezione batterica, in questo studio si € voluto valutare se 1’utilizzo del D-
Mannosio + Cranberry abbia un ruolo nella prevenzione dei disturbi urinari in pazienti avviati al
trattamento radioterapico a scopo curativo.

Il D-Mannosio ¢ uno zucchero semplice estratto dal legno di larice o betulla. E” anche conosciuto
come “antibiotico naturale” grazie alla sua capacita di eradicare germi molto ostinati che si
annidano a livello delle vie urinarie. Viene metabolizzato scarsamente ed eliminato direttamente
nelle urine; il D-mannosio contenuto nell’urina si lega ai batteri e ne consente 1’eliminazione.

Il cranberry ( Vaccinium macrocarpon ) ¢ un piccolo arbusto di origine nord-americana, molto
simile al mirtillo dal punto di vista botanico, che produce dei frutti rossi dal sapore acidulo e aspro.



Le bacche del cranberry contengono flavonoidi, antocianosidi, oligomeri proantocianidolici, acido
benzoico e altri acidi organici che hanno proprieta antibatteriche.

Studi hanno infatti dimostrato che queste sostanze hanno la capacita di rendere antiadesiva la
superficie delle mucose, e pertanto di inibire 1’adesione cellulare dei vari batteri patogeni
responsabili delle infezioni urinarie, fra cui I’Escherichia coli.

Materiali e Metodi.

Venti pazienti consecutivi avviati a radioterapia definitiva perché affetti da carcinoma prostatico

sono stati randomizzati in due gruppi:

- il primo gruppo assumeva D-Mannosio + Cranberry nella dose di 100 mg /2 volte al di a
partire dal primo giorno e per tutta la durata della radioterapia;

- il secondo gruppo di pazienti non ha ricevuto il farmaco.

Tutti i pazienti sono stati osservati durante il trattamento e al termine della radioterapia ed ¢ stata

registrata la tossicita acuta secondo la scala RTOG (app 1).
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La tossicita acuta verra valutata secondo la scala RTOG.
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GUIDELINES: The acute morbidity criteria are used to score/grade toxicity from radiation therapy.
The critera are relevant from day 1, the commencement of therapy, through day 90. Therafter,
the EORTC/RTOG Ceriteria of Late Effects are to be utilized.

The evaluator must attempt to discriminate between disease- and treatment-related signs and
symptoms.

An accurate baseline evaluation prior to commencement of therapy is necessary.

All toxicities Grade 3, 4 or 5 must be verified by the Principal Investigator.

"ANY TOXICITY WHICH CAUSED DEATH IS GRADED 5.



Criteri di inclusione dello studio.
1. Pazienti affetti da carcinoma prostatico T1-T2 T3 NO-NI1.

2. Pazienti avviati a radioterapia esclusiva sulla loggia prostatica esclusiva o sulla pelvi e sulla
loggia.
3. Assenza di patologia vescicole.

Le dose totale di radioterapia ¢ stata 50 Gy sulla pelvi ,60 Gy sulle vescichette seminali e 70 -76
Gy sulla loggia o sulla prostata rispettivamente.

Tutti i pazienti hanno ricevuto una Radioterapia 3D e/o IMRT con acceleratore lineare o
Tomoterapia.

Nessun paziente ¢ stato sottoposto ad esame delle urine con antibiogramma.

Risultati.

Nello studio sono stati inseriti 20 pazienti di cui 18 valutabili : 9 sono stati sottoposti a terapia
medica con D-Mannosio + Cranberry (Cystoman 100) dal primo giorno dell’inizio della
radioterapia, 9 pazienti non hanno assunto il farmaco.

Entrambi i gruppi sono stati valutati alla prima, alla terza settimana dall’inizio del trattamento
radioterapico ed alla fine della terapia.

Per la valutazione della tossicita acuta ¢ stata utilizzata la scala RTOG (TAB 1). Sono state
effettuate 90 osservazioni durante 1’intero trattamento dei pazienti.

I risultati sono riportati nella TAB 2 e FIG 1.

Conclusioni.

I disturbi genito-urinari in corso di radioterapia compaiono in piu del 50 % dei pazienti. I sintomi
piu frequenti sono: disuria, stranguria e nicturia. La presenza di questa tossicita puo influire sul
grado di continenza post attinica e sulla comparsa di stenosi uretrale tardiva.

La riduzione della tossicita in corso della terapia radiante, in particolare di grado elevato, ¢ un
fattore molto importane sulla insorgenza di effetti collaterali tardivi i quali possono gravare sulla
qualita di vita di questi pazienti.

L’utilizzo del D-Mannosio + Cranberry ( Cystoman 100) nel nostro studio ha impedito
I’insorgenza di tossicita acuta di 3° grado per i pazienti affetti da carcinoma prostatico

sottoposti a radioterapia.



TAB 2

RTOG/grado 1 2 3 4
No DMannosio+ Cranberry
1 sett 3 0 0 0
3 sett 5 0 0
Stop-RT 3 2 3 0
DMannosio+ Cranberry
1 sett 4
3 sett 4 2 0 0
Stop-RT 4 2 0 0

FIG 1
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