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Quanti sono i pazienti con 
tumore in Italia?

� Nel 2016, in Italia, 
sono stati diagnosticati 
circa 365.000 nuovi casi 
di tumore maligno
� circa 190.000 (54%) 
negli uomini 
� circa 175.000 (46%) 
nelle donne



L’incidenza è strettamente legata all’età



I più frequenti

I più letali

Incidenza e mortalità



I tumori nella nostra provincia

distribuzione percentuale 
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Confronti internazionali



Prevalenza dei tumori in Italia

In Italia, considerando 
i dati di prevalenza al 
2010, vengono stimate 
circa 2.250.000 
persone (che 
rappresentano oltre il 
4% della popolazione 
residente), che vivono 
avendo avuto una 
precedente diagnosi di 
tumore



Persone con diagnosi di tumore
(Tutti i tumori, esclusi quelli cutanei non melanoma)



Aumento della prevalenza dal 1993 al 2015



Cosa significa guarire 
in termini statistici

Guarigione 
= 

la condizione in cui la probabilità di 
morire per il tumore è uguale a 

quella della popolazione generale 



Guarire dal tumore: è possibile?

� La guarigione è normalmente definita come la 
scomparsa fisica della malattia, persistente 
nel tempo

� Importanza della riabilitazione oncologica, 
intesa come recupero psicofisico e della 
posizione sociale e lavorativa



E quando il tumore non guarisce?

� Rendere “cronica” la malattia
� Prolungare la sopravvivenza
� Adattare le terapie all’andamento della 

malattia
� Accedere a nuovi trattamenti via via disponibili

� Controllare i sintomi della malattia

� Rendere possibile la quotidianità



I controlli dopo le cure

� Il follow-up rappresenta una parte importante del 
lavoro dei servizi Oncologici
� Diagnosi precoce di recidive o seconde neoplasie 
� Diagnosi precoce di effetti collaterali tardivi 
� Valenza “riabilitativa” psicofisica

� Impatto psicologico importante sul paziente
� Problemi di disomogenità, inappropriatezza, 

ridondanza delle visite ed indagini eseguite



Ridurre gli effetti a lungo termine dei trattamenti  
oncologici

� Il beneficio dei trattamenti deve essere 
“pesato” in rapporto ai possibili danno
� a breve termine
� A lungo termine

� cardiologici
� cognitivi
� secondi tumori



Ipertrofia
ventricolare Sn

CMP familiare/idiopatica

Rimodellamento
Post-IMA

Insufficienza cardiaca
sintomatica

Diabete
Ipertensione

Obesità

Disfunzione
ventricolare SN 
asisntomatica

Malattia coronarica
Altre cause di malattia cardiaca

Insufficienza cardiaca sintomatica:             
appena la punta dell’iceberg

Farmaci
cardiotossici

Rimodellamento
Post-IMA

Insufficienza cardiaca
sintomatica

CMP familiare/idiopatica

Rimodellamento
Post-IMA

Insufficienza cardiaca
sintomatica

Disfunzione
ventricolare SN 
asisntomatica

CMP familiare/idiopatica

Rimodellamento
Post-IMA

Insufficienza cardiaca
sintomatica

Ipertrofia
ventricolare Sn

Disfunzione
ventricolare SN 
asisntomatica

CMP familiare/idiopatica

Rimodellamento
Post-IMA

Insufficienza cardiaca
sintomatica

Diabete
Ipertensione

Obesità

Ipertrofia
ventricolare Sn

Disfunzione
ventricolare SN 
asisntomatica

CMP familiare/idiopatica

Rimodellamento
Post-IMA

Insufficienza cardiaca
sintomatica

Malattia coronarica
Altre cause di malattia cardiaca

Diabete
Ipertensione

Obesità

Ipertrofia
ventricolare Sn

Disfunzione
ventricolare SN 
asisntomatica

CMP familiare/idiopatica

Rimodellamento
Post-IMA

Insufficienza cardiaca
sintomatica



Richio cumulativo di cardiopatia dopo la 
diagnosi di tumore mammario

Doyle, JCO 2005



Disfuzioni cognitive 
dopo terapie oncologiche

� 50-70% dei paz riportano un 
deficit soggettivo delle funzioni 
cognitive

� 15-50% hanno una alterazione 
dei test neuropsicologici 

� Circa il 30% hanno problemi già
prima della terapia

� 17-34% delle modifiche 
persistono a lungo dopo le terapie



Secondi tumori

- del 4% e del 6% a 5 anni,
- del 6% e del 10% a 10 anni
- dell’8 % e del 12% a 15 anni
- del 10% e del 14% a 20 anni
- dell’11% e del 15% a 25 anni
- del 12% e del 16% a 30 anni

La probabilità di sviluppare un secondo tumore, 
tenendo in considerazione la mortalità
competitiva per altre cause, è in media, 
rispettivamente
per donne e uomini:



La vita dopo il tumore



Una biografia del cancro



La storia della lotta contro i tumori



La storia della lotta contro i tumori



Comparsa e sviluppo dei tumori

� Modalità di formazione e crescita
� La trasformazione neoplastica
� Lo swicth angiogenetico

� Modalità di diffusione
� Per contiguità
� Per via linfatica
� Per via ematica



Alterazioni genomiche dei tumori



Vecchie e nuove caratteristiche dei 
tumori



La trasformazione neoplastica è associata 
alla comparsa di mutazioni 

Nature 2012



Analisi mutazionale nei tumori polmonari



Segmentazione dei tumori



Le mutazioni non hanno sempre lo 
stesso significato in tumori diversi 



Le alterazioni genomiche tendono ad 
accumularsi nel processo di trasformazione

Burstein, NEJM 2004



Tappe dello sviluppo di tumori del colon



Smart and stupid tumors



Sistemi di trasduzione intracellulare 
e fenomeni di crosstalk



Come trovare gli hub da bloccare?

Viale, BackSABCS 2011 



I tumori sono intrinsecamente eterogenei

Primary
Tumor

Metastasis





Lo stato mutazionale può cambiare durante 
l’evoluzione del tumore



Tumore e microambiente



Interazioni fra microambiente e tumore



Angiogenesi e crescitadel tumore

Adapted from Poon RT, et al. J Clin Oncol 2001;19:1 207–25

Stages at which angiogenesis plays a role in tumour  progression
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angiogenesis)



Storia naturale dei tumore

� Modalità di formazione e crescita
� La trasformazione neoplastica
� Lo swicth angiogenetico

� Modalità di diffusione
� Per contiguità
� Per via linfatica
� Per via ematica

Biopsia delle 
metastasi

Biopsie liquide



Le fasi della malattia oncologica

� Fase di Esordio (malattia locale)
� Locale o loco-regionale
� Localmente avanzata
� Metastatica

� Fase di Follow-up
� Fase di Recidiva (malattia avanzata)

� Loco-regionale
� Oligometastatica
� Plurimetastatica

� Fase Terminale



Diagnostica oncologica

� Sintomi e segni clinici
� Diretti ed indiretti

� Esami diagnostici
� Bioumorali

� Specifici ed Aspecifici

� Strumentali
� Anatomopatologici

� Citologici ed Istologici

Stadiazione

Caratterizzazione 
biologica



MINIMALLY INVASIVE BREAST BIOPSY



Agoaspirato– esame citologico



Agobiopsia(Corebiopsy) – esame 
microistologico



Macroscopica di sezioni istologiche

Core Biopsy

Mammotome



Vantaggi dell’esame microistologico

� Migliore definizione della diagnosi 
morfologica 

� Possibilità di eseguire indagini 
immunoistochimiche e molecolari 
(indispensabili per la gestione odierna della maggiro
parte dei tumori)



Stadiazionedei tumori

� Clinica
� Valutazione semeiologica del paziente e dei rilievi 

obiettivi
� Definizione della estensione di malattia in base ai dati 

strumentali 
� Sistema TNM ed altri

� Patologica
� Definizione delle dimensioni e delle caratteristiche 

istologiche del tumore e della sua estensione loco-
regionale (ed a distanza)

� pTNM



carcinoma infiammatorio 
aspetto erisipelatoide della cute anche senza una massa palpabile sottostante
se la biopsia cutanea è negativa e la massa è assente = pTX

T4d

simultanea presenza dei segni di T4a e T4bT4c

edema (cute a buccia d'arancia) o ulcerazione della cute o noduli cutanei satellitiT4b

qualunque dimensione, ma con estensione diretta a cute o alla parete toracica 
la parete toracica comprende: coste, muscoli intercostali, muscolo dentato anteriore 
(muscoli pettorali esclusi)

T4a

> 5 cm nella dimensione massimaT3

tra 2 e 5 cm nella dimensione massimaT2

tra 1 e 2 cm nella dimensione massimaT1c

tra 0,5 e 1 cm nella dimensione massimaT1b

< 0,5 cm nella dimensione massimaT1a

carcinoma in situ, intraduttale o lobulare in situ o malattia di Paget del capezzolo 
senza tumore evidenziabile

Tis

non segni di tumore primitivoT0

tumore primitivo non definitoTX

tumore primitivoT



metastasi ai L. mammari interniN3

metastasi ai L. ascellari omolaterali, 
ma fisse tra loro o ad altre strutture

N2

metastasi ai L. ascellari omolaterali mobiliN1

assenza di metastasiN0

i L. regionali non possono essere definitiNX

linfonodi regionaliN

metastasi a distanza presenti compresi L. sopraclavicolariM1

metastasi a distanza assentiM0

metastasi a distanza non accertabiliMX

metastasi a distanza
M



Come si decide la strategia terapeutica

� Il paziente
� Performance status (esprime il livello di capacità

funzionale dell’individuo, in termini di autosufficienza, attività
quotidiane, abilità fisica – camminare, lavorare, ecc)

� Sintomi specifici
� Età e Comorbidità
� “Preferenze” (cultura, religione, psicologia, lavoro, famiglia, 

attese, …..)

� Il tumore
� Caratteristiche cliniche (tumor burden, localizzazioni 

specifiche, manifestazioni cliniche)

� Caratteristiche bio-molecolari



K:  100%: paziente senza segni nè sintomi

K:    90%: paziente con segni minori

K:    80%: paziente svolge attività normale con fatica
K:    70%: paziente incapace di lavorare,può badare a se stesso
K:    60%: paziente incapace di lavorare,richiede assistenza 

occasionale
K:    50%: paziente richiede frequenti cure mediche e spesso 

assistenza

K:   40-30%: paziente inabile;richiede cure continue

K:    20%: paziente sempre ricoverato;supporto

K:    10%: paziente moribondo

Performanca status: scala di Karnosky
(1949)

E’ una scala che descrive il livello di funzionalità di un individuo, in 
termini di capacità di accudire a sé stesso, di condurre le normali 
attività quotidiane, di abilità fisiche (lavorare, camminare, ecc) e la 
necessità ed intensità di cure.  



Performance status: scala ECOG/WHO

Am J Clin Oncol 5:649-655, 1982. 



Le strategie di trattamento

� Terapia neoadiuvante
� Terapia chirurgica

� Radicale/ottimale
� Subottimale
� Palliativa

� Terapia adiuvante
� Terapia fase metastatica

� Rechallenge
� Terapia di 1°, 2°, … linea

� Terapia palliativa e di supporto



Le possibilità di trattamento

� Chirurgia
� Radioterapia
� Terapia medica

� Chemioterapia
� Ormonoterapia
� Terapia targeted

� Anticorpi monoclonali ed immunoconiugati
� Piccole molecole

� Immunoterapia
� Terapie locoregionali
� Terapie di supporto



Come si definisce la risposta ai 
trattamenti

� Clinica
� Evoluzione dei sintomi e dei segni presenti 

all’esordio

� Criteri RECIST
� Malattia misurabile
� Malattia non misurabile
� Malattia valutabile

� Categorie di risposta
� RC/RP/SD/PD



RECIST

• Response Evaluation Criteria in Solid Tumors

• Standardized repeatable method for measuring 
response to therapy for solid tumors

• NOT EQUIVALENT TO A CLINICAL READ!!!
• RECIST is a combination of both qualitative and 

quantitative assessment
• Based on concept of target lesions and non-target lesions

• Target lesions are quantitatively assessed
• Non-target lesions are qualitatively assessed



Tumor Response -

PDYes (PD)AnyAny

PDYes or NoPDAny

PDYes or NoAnyPD

SDNoCR or SDSD

PRNoCR or SDPR

PRNoSDCR

CRNoCRCR

Overall 
Response

New Lesions
Non-target 

Lesions
Target Lesions



Come si definisce la risposta ai 
trattamenti
� Clinica
� Criteri RECIST

� Malattia misurabile
� Malattia non misurabile
� Malattia valutabile

� Criteri CHOI

� Immune-related RECIST



Target Therapy: Criteri di Risposta al 
Trattamento

5 HU

57 HU

39 HU

15 HU

83 HU

36 HU

57 HU

9 HU
52 HU

3 HU

- 2 HU

- 18 HU -34 HU

9 HU

5 HU

-9 HU

-13 HU

3 HU

20 HU

10 HU

61 HU

31 HU



RECIST e ir-RECIST



Immuno-relatedRECIST



Quali sono gli obiettivi del trattamento

� Fase di malattia localizzata
� Guarigione
� Sopravvivenza libera da malattia

� Fase di malattia avanzata
� Prolungamento della sopravvivenza
� Sopravvivenza libera da malattia a distanza
� Sopravvivenza libera da progressione
� Response rate e clinical benefit

� Tutte le fasi di malattia
� Sicurezza delle terapie (patient reported outcome)

� Qualità di vita 



QUANTO VALE UN MIGLIORAMENTO DELLA 
SOPRAVIVENZA DI 3 MESI?
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Slevin et al. Br Med J 1990; 300: 1458-60



I SINTOMI VALUTATI DAL 
PAZIENTE O DAL MEDICO


