I TUMORI CEREBRALI, I NUMERI E LE STRATEGIE

Secondo l’American Brain Tumor Association l’incidenza dei tumori cerebrali primitivi, benigni e maligni, è di 12,8 casi per 100.000 individui. Malgrado la possibile comparsa in qualsiasi momento della vita, due sono le fasce d’età che sembrano maggiormente colpite: quella tra i 3 e i 12 anni e, negli adulti, quella tra i 40 e i 70 anni. Il glioblastoma, in particolare, è raro prima dei 15 anni e aumenta drammaticamente dopo i 45. Negli Stati Uniti nelle prime due decadi di vita si stimano ogni anno circa 2.200 diagnosi di tumori cerebrali. Le neoplasie cerebrali rappresentano il 2% di tutti i tumori e circa 1/5 dei tumori della mammella e del polmone. L’incidenza complessiva nei due sessi è simile, ma è da precisare che negli uomini è più elevata la frequenza di forme maligne (7,0 per 100.000 rispetto a 4,7 per 100.000 nelle donne). Negli adulti circa la metà dei tumori cerebrali è rappresentata dai gliomi (in particolare astrocitomi) e dai meningiomi (25-30% dei tumori cerebrali primari sintomatici). In Europa causano il 2% delle morti per neoplasia. Costituiscono la prima causa di morte ed il 10% di tutti i tumori nella fascia d’età fra i 15 e i 40 anni, in persone cioè nel pieno dell’attività lavorativa e spesso con figli a carico. Ne risulta quindi, che il peso sociale e psicologico di queste neoplasie è particolarmente rilevante.

Approccio multisciplinare e qualità di vita

La maggior parte nelle neoplasie cerebrali richiede un approccio multidisciplinare: chirurgico, radioterapico e chemioterapico, con l’aggiunta di interventi di tipo riabilitativo, sia funzionali che estetici. Infatti l'alopecia a chiazze, indotta dalla radioterapia può indurre una difficile accettazione dell'immagine di sé con grave detrimento della qualità di vita sotto tutti i suoi aspetti, sociale, lavorativo ed affettivo, sia per le donne che per gli uomini. Questo aspetto è stato spesso sottovalutato perché, sbagliando, si associava la diagnosi di neoplasia cerebrale con una ridotta aspettativa di vita, senza considerare che, invece, i tumori cerebrali che colpiscono prevalentemente i giovani sono i più curabili e permettono una lunghissima sopravvivenza, di cui deve essere salvaguardata la qualità. Non basta vivere, bisogna anche vivere bene, in sintonia con il proprio corpo e con l'ambiente socio-familiare che ci circonda. 

Trattamento personalizzato sul singolo paziente

La nobiltà e l’assenza di potenziale rigenerativo delle cellule nervose rappresentano un limite importante per l’attuazione di trattamenti curativi da parte del neurochirurgo, del radioterapista e dell’oncologo medico: ogni tipo di trattamento va personalizzato sul singolo paziente, cercando di ottenere il massimo beneficio con il minimo danno. La terapia medica di questi tumori è altamente peculiare in quanto vengono utilizzati farmaci diversi rispetto alle altre neoplasie, a causa del diverso spettro di chemiosensibilità delle cellule tumorali gliali e della presenza della barriera emato-encefalica che limita la diffusione della maggior parte dei chemioterapici nel tessuto nervoso. 

La temozolomide

Per quanto riguarda i nuovi farmaci, sono stati fatti notevoli passi avanti con la temozolomide, chemioterapico a somministrazione orale caratterizzato da un’ottima tollerabilità clinica senza nausea e perdita di capelli, problemi particolarmente sentiti da tutti i pazienti che devono fare la chemioterapia. Vari studi hanno dimostrato che la temozolomide è attiva quanto i farmaci tradizionali, ma che li supera in tollerabilità clinica, per cui attualmente è diventata la terapia standard per i pazienti con tumore cerebrale. Un recente studio, eseguito proprio a Padova, ha confermato l’ottima tollerabilità del farmaco anche negli anziani, che fino a poco tempo fa venivano esclusi da qualsiasi tipo di trattamento. Molte persone anziane, in buone condizioni generali, hanno infatti mostrato di tollerare quanto i giovani sia la radioterapia che la chemioterapia con temozolomide.

Gli altri farmaci

Nuovi e promettenti farmaci sono in fase di sperimentazione nei pazienti con tumori cerebrali, come l’irinotecan, il gefitinib, l’erlotinib), e tutta una serie di nuovi prodotti che agiscono bloccando la formazione dei vasi sanguigni, togliendo quindi l’ossigeno al tumore, i cosiddetti farmaci antiangiogenetici.

Grande interesse ha suscitato la sperimentazione del Glivec, farmaco orale ben tollerato che agisce bloccando una proteina anomala presente nelle cellule tumorali. Padova è stato l’unico centro italiano ammesso a questa sperimentazione, ed alcuni pazienti ne hanno tratto un significativo beneficio.

Test genetici per valutare i benefici della ‘chemio’

Padova è anche l’unico centro italiano dove è attualmente disponibile un test genetico per studiare la sensibilità alla chemioterapia nei pazienti tumore cerebrale al fine di individuare quelle persone che possono trarre maggiore beneficio dalla chemioterapia 

Nei centri specializzati le cure migliori

Da tutto ciò deriva che i trattamenti chemioterapici dei tumori cerebrali dovrebbero essere affidati ad Oncologi clinici con esperienza specifica in ambito neuro-oncologico. Negli Stati Uniti esistono veri e propri dipartimenti di Neuro-Oncologia: al Memorial Sloan-Kettering (New York) e all’ M.D. Anderson Cancer Center (Houston), cui afferiscono pazienti da tutto il paese e dall’estero. L’ampia casistica raccolta negli anni in questi Istituti e l’attività scientifica di elevatissimo livello sono una garanzia di poter ottenere i migliori trattamenti attualmente disponibili. In Italia al momento non esistono ancora Centri specialistici di Neuro-Oncologia e non sono attivati Corsi di formazione dedicati a questa disciplina. E’ provato invece che per tutte le neoplasie rare, la sopravvivenza è maggiore nei Centri dove vengono seguiti un maggior numero di pazienti, dove cioè operano gruppi multidisciplinari affiatati e dove è stata acquisita, e viene continuamente aggiornata, un’esperienza specifica per quel tipo di malattia. La frammentazione di assistenza per i pazienti con tumore cerebrali impedisce ovviamente il raggiungimento di consensi nazionali sulle migliori modalità di trattamento e crea nell’utenza un forte disagio.

La Neuro-Oncologia di Padova

La Neuro-Oncologia Medica dell’Azienda Ospedaliera di Padova fin dalla fine degli anni ’80 ha iniziato a seguire con particolare interesse questo tipo di neoplasie, instaurando una ormai stretta collaborazione con le Divisioni di Neurochirurgia, Radioterapia, Neuro-Radiologia, Anatomia Patologica, Chirurgia Plastica Pediatrica, Istituto di Immunologia e Biologia Molecolare e con l'Unità di Statistica e Informatica del Dipartimento di Scienze Neurologiche e Psichiatriche, dell’Azienda padovana.

Progressivamente negli anni si è avuto un significativo incremento del numero di nuovi pazienti con tumore cerebrale che afferiscono alla Unità di Neuro-oncologia della Divisione di Oncologia Medica, in regime ambulatoriale o ospedaliero (Day Hospital o ricovero prolungato), passando da 65 pazienti nel 1996, a 180 nel 1998 a circa 350/nuovi casi anno negli ultimi 3 anni. Essendo neoplasie rare (circa 30 nuovi casi attesi nella ASL di Padova ogni anno), risulta evidente che più del 90% dei pazienti seguiti a Padova in questi anni provengono da altre ASL. In effetti, nella suddivisione per provenienza, più del 60% di essi provenivano da altre regioni italiane.

Negli ultimi anni, il Centro di Padova è quindi diventato di fatto un riconosciuto Centro di riferimento nazionale ed internazionale per la terapia dei tumori cerebrali. Contemporaneamente, accanto ad una attività clinica di eccellenza, ha svolto anche un’attività scientifica di rilievo. Sono infatti disponibili protocolli di ricerca su tutti i nuovi farmaci che agiscono su nuovi bersagli molecolari, sono state prodotte numerose pubblicazioni in ambito neuro-oncologico, sono coordinati Progetti di Ricerca Europea in Neuro-oncologia con la vice-presidenza della Organizzazione Europea per la Ricerca ed il Trattamento per il Cancro-Tumori Cerebrali (EORTC-BTG) da parte della dott. Alba Brandes. Non si deve comunque dimenticare il ruolo importantissimo che l’Italia sta svolgendo in questo ambito grazie al GICNO (Gruppo Italiano Cooperativo di Neuro-Oncologia) che ha condotto molti trials pubblicati sulle maggiori riviste oncologiche


Il Gruppo Italiano Cooperativo di Neuro Oncologia

Nel 2003 è stato creato il Gruppo Italiano Cooperativo di Neuro Oncologia (GICNO)

La nuova realtà scientifica si pone i seguenti obiettivi:

· promuovere e favorire la creazione e la realizzazione di protocolli di ricerca Neuro-Oncologica

· predisporre ed organizzare iniziative sociali e sanitarie in grado di dare una risposta tempestiva ed efficace alle esigenze emergenti nel campo delle patologie Neuro-Oncologiche e del loro trattamento.

Alla creazione di questo Gruppo hanno aderito oltre 20 centri di oncologia italiani comprendenti gruppi multidisciplinari e sono in corso protocolli di studio importanti come quello sulla Fotemustina, un farmaco non sufficientemente studiato in passato ma che può avere la stessa efficacia delle nitrosouree senza alcuni effetti tossici come quelli a livello polmonare.

All’interno del Gruppo sono in corso di definizione anche altri protocolli come le nuove, e potenzialmente più attive, modalità di assunzione della temozolomide e di ricerca traslazionale genetica predittiva.

Il GICNO ha pubblicato nel 2004 importanti lavori su prestigiose riviste oncologiche come Cancer e Journal Clinical Oncology, a dimostrazione del fatto che con la reale cooperazione l’Oncologia Italiana può raggiungere livelli di eccellenza a livello mondiale.

