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Prima di entrare nel merito del mio intervento, che analizzerà i compiti dell’AIOM nella gestione – clinica e informativa – dei farmaci innovativi, è necessario fare un passo indietro per introdurre il concetto di target therapy, l’utilizzo cioè di farmaci che agiscono su recettori cellulari specifici, concetto che di fatto ha rivoluzionato l’approccio alla cura delle malattia tumorale. I recenti avanzamenti nella biologia molecolare, culminati con il sequenziamento dei tre miliardi di basi del genoma umano, hanno aperto una nuova era per l’oncologia molecolare, fornendo un metodo del tutto nuovo per la terapia del cancro. Sulla base dell’evidenza che molti dei prodotti proteici degli oncogeni o dei geni soppressori sono vettori di “informazione”, l’analisi sistematica della differente espressione di tali geni in tessuti normali, rispetto a quelli sviluppati nei tessuti tumorali (cioè l’approccio genomico-funzionale), è diventata una delle strategie universalmente utilizzate per la scoperta dei circuiti molecolari implicati nei fenomeni proliferativi incontrollati. Sono quindi state messe a punto diverse metodiche in modo da  studiare la differente espressione dei geni a livello di mRNA (genomica) e di proteine (proteomica). L’applicazione di queste tecniche consentirà, in un futuro ormai prossimo, un “tailored treatment” su un dettagliato profilo molecolare della neoplasia, individuando realmente, e in ogni momento della storia naturale della malattia, la selezione di istotipi aggressivi e quindi una personalizzazione della terapia.

Già oggi si conoscono molti degli eventi molecolari che risultano alterati in determinati tipi di neoplasie. La ricerca farmacologica e gli studi di farmacogenomica hanno consentito di individuare e mettere a punto farmaci, che da soli o in combinazione con chemioterapia, radioterapia e ormonoterapia colpiscono le molecole alterate e non solo quelle proliferative, permettendo in alcuni casi di combattere in modo più selettivo il tumore. 

Riassumendo, la ricerca di base permette di identificare le componenti cellulari che possono diventare bersagli dei farmaci ad azione mirata. Queste acquisizioni devono poi essere confermate attraverso studi clinici controllati, grazie ai quali è possibile certificare o meno l’efficacia clinica del trattamento. Dopodiché è necessario verificare il tutto in corsia. Aver ottenuto dei risultati nell’ambito di uno studio clinico controllato non significa infatti che il trattamento testato possa essere facilmente impiegato nella routine quotidiana, sia per ragioni etiche (il risultato obiettivo giustifica un cambio di terapia?), sia per un possibile peggioramento della qualità di vita del malato, dovuto a maggiori effetti collaterali del farmaco. Quest’ultimo aspetto può essere valutato quindi soltanto dalla Evidence based practice, dalla pratica clinica basata sull’esperienza, che deve dimostrare che le terapie mirate sono fattibili nella corrente prassi medica 

Veniamo al titolo del mio intervento. Ritengo che il ruolo della Società scientifica sia  duplice. In primo luogo – lo vedremo più avanti – deve coordinare i gruppi incaricati della conduzione di studi clinici. L’altro compito – e lo è stato anche in passato – è di preparare linee guida specifiche sul trattamento di ogni singola neoplasia. Un lavoro questo imprescindibile, perché permette sia di stabilire i parametri necessari ad aumentare l’indice terapeutico del trattamento (in buona sostanza l’aumento della sopravvivenza del paziente), sia di determinare le modalità di somministrazione del farmaco, in modo da ridurre la frequenza e l’intensità degli effetti collaterali. L’ottimizzazione nella somministrazione delle molecole innovative, attualmente ancora molto costose, consente inoltre un risparmio economico non indifferente per il Servizio Sanitario Nazionale. 

Per quanto riguarda il futuro, alla luce di quanto detto, il compito dell’AIOM è appunto quello di coordinare gruppi di studio ad hoc chiamati per esempio a ridefinire i criteri di valutazione della risposta dei farmaci. Finora il parametro preso in considerazione è stato quello dell’efficacia clinica, basato solo ed esclusivamente sulla valutazione oggettiva in termini di riduzione dimensionale del tumore. Ciò non è più sufficiente con alcuni farmaci innovativi, la cui attività biologica ha tempi più lunghi rispetto a quelli normalmente presi in considerazione per valutare l’efficacia di una chemioterapia. Su questa base è dunque necessario stabilire anche nuovi parametri predittivi di questa risposta (selezione dei pazienti); definire la durata della terapia in caso di combinazione con i chemioterapici e, di conseguenza, la modalità di somministrazione (non più per cicli come con la chemioterapia ma in modo continuativo). Al termine di questo lavoro dovranno essere redatte nuove linee guida, che dovranno poi essere riviste e aggiornate ogni volta lo richiederanno l’evoluzione delle conoscenze di base o l’esperienza clinica.

La rapidità delle acquisizioni scientifiche obbliga l’oncologo a mantenersi sempre aggiornato. Un aggiornamento che non riguarda soltanto gli aspetti più pratici, legati al trattamento del paziente o alla sua vita nell’ambito di un’unità operativa di oncologia medica, ma anche i meccanismi di base che sostentano la crescita tumorale o la trasformazione della cellula normale in cellula neoplastica. L’AIOM si inserisce in questo processo ‘educazionale’ come una sorta di ponte tra gli organi ministeriali deputati all’educazione continua in medicina e il medico, organizzando eventi formativi accreditati (convegni, congressi, ecc.) 

L’ultima punto ma non meno importante riguarda i finanziamenti alla ricerca. Non possiamo nasconderci che in Italia la maggior parte dei contributi per la ricerca arriva dai privati. Anche in questo caso compito dell’AIOM è di promuovere i contatti tra le azienda farmaceutiche e le unità operative di oncologia medica in modo da permettere ai ricercatori di disegnare studi clinici in grado di dare risposte alle tantissime persone, uomini, donne e bambini, a cui ogni giorno viene diagnosticato un cancro.

