[image: ]

[bookmark: 7._Tumore_uroteliale]TUMORE UROTELIALE (VESCICA E VIE ESCRETRICI)


Cos’è il tumore dell’urotelio
I carcinomi uroteliali rappresentano il principale tumore di tutta la via escretrice urinaria, dalla pelvi renale all’uretra. Il 90% dei carcinomi uroteliali è costituito dal tumore della vescica (il 5-10% è rappresentato dai tumori delle alte vie escretrici).
La vescica è un organo muscolare cavo, posto nel bacino e che fa parte dell’apparato urinario. Il suo principale scopo è raccogliere l’urina, che viene filtrata dai reni prima di essere eliminata attraverso l’uretra. La parete della vescica, dell’uretere, della pelvi renale e dell’uretra è costituita da diversi strati o tuniche: il più interno è uno strato di cellule di transizione (o uroteliali), da cui originano la maggior parte dei tumori vescicali e dell’alta via escretrice. Verso l’esterno si trovano la lamina propria (un connettivo di sostegno) e successivamente lo strato muscolare che consente la contrazione e lo svuotamento dell’organo. Infine, c’è uno strato di grasso che ricopre la vescica separandola dagli organi vicini.

Fattori di rischio
Sono stati identificati vari fattori di rischio e altri sono ancora considerati potenziali:
· Al tabacco sono attribuiti i 2/3 del rischio complessivo nei maschi e 1/3 nelle femmine; il rischio dei fumatori di contrarre questo tumore è da 4 a 5 volte quello dei non fumatori e aumenta con la durata e l’intensità dell’esposizione al fumo nei due sessi. Il rischio si riduce con la cessazione del fumo, tornando approssimativamente quello dei non fumatori, dopo circa 15 anni;
· Il 25% circa di questi tumori è attribuibile alle esposizioni lavorative a sostanze cancerogene. È noto infatti il ruolo dei coloranti derivati dall’anilina, così come l’esposizione cronica a sostanze cancerogene presenti nell’ambiente o ad amine aromatiche (benzidina, 2-naftilammina, elementi contenuti anche nel fumo) e ai derivati dell’arsenico;
· L’assunzione cronica di alcuni farmaci può favorire l’insorgenza di questo tumore. Conosciuto è anche il rischio conseguente all’assunzione di fenacetina, analgesico derivato dall’anilina, oggi sostituito dal paracetamolo, suo metabolita attivo;
· Alcune infestazioni parassitarie (ad esempio la schistosomiasi) possono essere causa di alcune forme istologiche del tumore, ma sono diffuse soprattutto in Medio Oriente e in Egitto;
· Normalmente non è considerato tra le neoplasie a trasmissione familiare. E’ stato tuttavia documentato l’aumento del rischio di carcinomi uroteliali, specie a carico del tratto superiore (pelvi renale e uretere), in famiglie con carcinoma del colon-retto non poliposico ereditario (sindrome di Lynch).

Gli stadi
Il carcinoma della vescica deriva dalla trasformazione maligna di alcune cellule che rivestono la superficie interna dell’organo. La forma più frequente è il carcinoma uroteliale, che costituisce circa il 95% dei casi. Altri tipi di tumore sono l’adenocarcinoma e il carcinoma squamoso primitivo, che può svilupparsi anche in seguito a infiammazioni croniche o infezioni ripetute. Si tratta di istotipi decisamente meno diffusi. La malattia si manifesta più spesso sulle pareti laterali dell’organo, e ha un aspetto papillare (cioè come piccole escrescenze) nel 75% dei casi, oppure una forma piatta o nodulare.
Come per le altre neoplasie, il tumore viene classificato, con il sistema TNM, in base alla sua estensione locale e all’interessamento o meno delle strutture vicine (categoria T), dei linfonodi (categoria N) e della presenza o meno di metastasi (categoria M).
Si divide in:
· Stadio in situ (Cis o Tis): è un tumore molto superficiale, spesso non visibile a occhio nudo, ma composto di cellule molto aggressive
· Stadio Ta: quando il tumore non invade il tessuto connettivo sottoepiteliale (lamina propria)
· Stadio T1: quando il tumore invade il tessuto connettivo sottoepiteliale (lamina propria) ma non lo strato muscolare
· Stadio T2: quando il tumore invade il tessuto muscolare
· Stadio T3: quando il tumore invade i tessuti peri-vescicali (grasso)
· Stadio T4: quando il tumore infiltra la parete pelvica e addominale e/o gli organi adiacenti, prostata o utero e vagina, retto.

Diagnosi precoce
Non esistono segni o sintomi specifici delle neoplasie uroteliali che ne consentano una diagnosi precoce con ragionevole certezza. Il segno clinico di più frequente riscontro alla diagnosi, l’ematuria (presenza di sangue nelle urine), è infatti comune anche alle ben più frequenti infezioni urinarie con le quali è condivisa anche gran parte del restante corredo sintomatologico. Il persistere o ripetersi dell’ematuria, particolarmente in persone a rischio (fumatori, esposizioni professionali) o con anamnesi positiva per tale patologia, deve tuttavia indurre all’effettuazione di una cistoscopia di controllo associata a citologia urinaria. In caso di negatività va considerata l’effettuazione di una ecografia o uro-TC delle alte vie urinarie. Nel caso di malattia avanzata possono associarsi disturbi specifici derivanti dalle aree interessate dalla malattia e/o dolore.

Incidenza
Sono 29.700 i nuovi casi di tumore della vescica attesi in Italia nel 2019 (24.000 negli uomini e 5.700 nelle donne). Il tumore della vescica rappresenta la quarta neoplasia più frequente negli uomini (12%) e la quinta nella popolazione totale (8%). In Italia, nel 2018, sono stati registrati 1.900 nuovi casi di carcinomi uroteliali delle vie escretrici (1.300 uomini e 600 donne).

Mortalità
Nel 2016, in Italia, i decessi per il tumore della vescica in Italia sono stati 6.230 (4.883 negli uomini e 1.347 nelle donne) (ISTAT 2016).

Sopravvivenza
La sopravvivenza a 5 anni nei tumori della vescica, in Italia, è pari al 79%. La sopravvivenza a 5 anni è pari al 96% nei giovani (15-44 anni), 89% per l’età 45-54 anni, 86% in età 55-64, 80% per l’età 65-74 anni, leggermente inferiore, 66%, per gli anziani (75+). La probabilità di sopravvivere altri 5 anni dalla diagnosi, essendo vissuti il primo anno, è pari a 86% negli uomini e a 85% nelle donne, rispettivamente. Si evidenziano livelli leggermente inferiori nel Centro: Nord Italia (79-80%), Centro (77%) e Sud (79%). tumore delle vie

I carcinomi uroteliali delle vie escretrici mostrano una sopravvivenza a 5 anni pari al 60% (62% uomini e 56% donne).
Lo stadio della malattia è il fattore che maggiormente influenza la sopravvivenza dei pazienti affetti da carcinoma uroteliale. Pazienti che presentano una neoplasia vescicale non muscolo invasiva (NMIBC) hanno un tasso di sopravvivenza a 5 anni maggiore del 90%, mentre pazienti con carcinoma uroteliale metastatico hanno una prognosi molto infausta con sopravvivenza a 5 anni del 6%.
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Prevalenza
In Italia sono circa 277.000 le persone con pregressa diagnosi di tumore della vescica, pari al 14% dei casi prevalenti negli uomini e al 3% nelle donne.
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