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L, immunoterapia & la
quarta arma, che si
aggiunge alla chirur-

gia, alla radioterapia ¢ alla che-

mioterapia, per sconfiggere il

tumore. Dal 50° Congresso del-

la Societa americana di oncolo-
gia clinica (Asco), che si & svol-

to recentemente a Chicago (30

maggio-3 giugno) con la parte-

cipazione di pin di 25mila
esperti, & emersa con forza que-
sta nuova frontiera nella lotta
contro le neoplasie che sta evi-
denziando risultati sorprenden-
ti, in particolare nel melanoma,

Nel 2013 nel nostro Paese
si sono registrati circa 10.500
nuovi casi di questo tipo di
tumore della pelle. L'immuno-
terapia ha rappresentato uno
dei temi “caldr” e centrali della
cinquantesima edizione del
Congresso americano, proprio
per le enormi potenzialita tera-
peuatiche che ne possono deri-
vare: questi trattamenti, usati
da soli o in combinazione con
altri farmaci, combattono il tu-
more attivando e amplificando
le risposte immunitarie dell’or-
ganismo contro la malattia. So-
no quattro le case farmaceuti-
che che, in questo ambito tera-
peutico, hanno investito 1,3 mi-
liardi di dollari, con piu di 70
trial clinici finanziati, per un
totale di 19mila pazienti onco-
logici arruolati.

Oltre all’efficacia, a Chica-
go & stato affrontato anche il
tema dei costi di queste tera-
pie, che potranno essere soste-
nuti dai sistemi sanitari nazio-
nali solo grazie a politiche di
razionalizzazione delle spese e
all’appropriatezza prescrittiva.

ONCOLOGIA/ Al congresso Asco di Chicago si & affermata come la nuova frontiera

La svolta del’immunoterapia

Stimolare la risposta al tumore funziona - Melanoma: risultati sorprendenti

Oggi cominciamo a disporre
di basi solide per affermare
che I'immunoterapia non solo
funziona contro il melanoma
metastatico, ma & anche in gra-
do di ridurre il rischio di recidi-
va in pazienti ad alta probabili-
ta di svilupparlo nuovamente
dopo I'intervento chirurgico.

L’immunoterapia funziona
stimolando le cellule del siste-
ma immunitario a combattere
la malattia e persegue una stra-
tegia opposta a quella delle te-
rapie “classiche”: non colpisce
direttamente le cellule tumora-
li ma attiva i linfociti T del
paziente che diventano in gra-
do di distruggere il tumore. Le
differenze tra chemioterapia e
immunoterapia sono nette. In
quest’ultima le risposte clini-
che possono manifestarsi an-
che alcuni mesi dopo !'inizio
della somministrazione del far-
maco immunobiologico, ma in
genere durano piii a lungo. Da
alcuni anni sono stati identifi-
cati specifici bersagli molecola-
ri, i cosiddetti “check point”
immunologici, che permettono
di modulare Ia risposta del si-
stema immunitario contro il tu-
more.

Lo studio CA184-029, pre-
sentato al 50° Congresso Asco,
ha valutato I'efficacia di ipili-
mumab, un anticorpo  frutto
della ricerca di Bristol-Myers
Squibb, che attiva la risposta
immunitaria diretta contro il tu-
more (alla dose sperimentale
di 10 mg/kg), come terapia
adiuvante, cioé dopo resezione
chirurgica completa del tumo-
re, nella prevenzione della reci-
diva di malattia in pazienti con

melanoma allo stadio 3 ad alto
rischio. Questi pazienti, dopo
I'intervento chirurgico, sono li-
beri da malattia documentabi-
le, ma presentano un’alta pro-
babilita di svilupparla nuova-
mente entro cinque anni. Lo
stadio 3 contraddistingue il me-
lanoma che ha raggiunto i lin-
fonodi regionali, e che sono
quindi statt rimossi con la chi-

rurgia, ma non si ¢ ancora dif-
fuso ai linfonodi distanti o ad
altre parti del corpo (metasta-
si). I risultati dello studio sono
molto importanti, perché han-
no evidenziato una riduzione
del 25% del rischio di recidiva
nei pazienti trattati con ipilimu-
mab, rispetto a quelli che non
hanno ricevuto il farmaco.

E la prima volta che viene

sperimentato un anticorpo im-
muno-modulante nella terapia
adiuvante del melanoma. Fino-
ra, infatti, in questo specifico
stadio di malattia sono stati im-
piegati prevalentemente la che-
mioterapia, |'interferone e di-
versi vaccini terapeutici.

Questo studio, i cui risultati
sono stati presentati per la pri-
ma volta all’ Asco, rappresenta
un'ulteriore conferma dell’effi-
cacia di ipilimumab, gii appro-
vato dall’Agenzia regolatoria
europea (Ema) alla dose di 3
mg/kg per 1'uso nella malattia
metastatica. Proprio grazie a
queste evidenze, & stato dise-
gnato lo swdio CA184-029
per valutare Iefficacia di ipili-
mumab nelle fasi pilt precoci
della malattia. Complessiva-
mente questo studio rafforza le
potenzialita del farmaco, an-
che se va sottolineato che, in
questo setting di pazienti (adiu-
vante in stadio IIT), al momen-
to non vi ¢ alcuna autorizzazio-
ne all'impiego nella pratica cli-
nica. Infatti nello studio
CA184-029 ¢ stata usata una
schedula (10 mg/kg fino a 3
anni) diversa da quella indicata
per ipilimumab nella fase meta-
statica (3 mg/kg per 4 dosi).
Sono stati coinvolti nella speri-
mentazione 6 Centri italiani,
con il Policlinico Le Scotte di
Siena quale Centro coordinato-
re nazionale dello studio.

Le proprietd immunogeni-
che del melanoma e la sua abi-
lita a indurre una risposta reatti-
va dei linfociti T al tumore
fanno si che sia considerato il
candidato ideale per I'immuno-
terapia ma anche un modello

di terapia per altre neoplasie
(siamo in attesa dei risultati di
molti studi clinici che stanno
analizzando 1'efficacia di ipili-
mumab, da solo o in combina-
zione con altri farmaci, in tu-
mori di istotipo diverso, tra i
quali il cancro del polmone,
della prostata dopo il fallimen-
to della terapia ormonale e il
glioblastoma).  Ricordiamo
che, proprio nel melanoma, so-
no stati individuati per la pri-
ma volta gli antigeni tumorali,
cioé i bersagli della risposta
immunologica presenti sulle
cellule maligne.

In futuro ricopriranno un
ruolo di primo piano anche gli
anticorpi diretti contro PD-1 e
PDL-1, altri farmaci che
“rimuovono i freni inibitori”
del sistema immunitario. LIta-
lia ricopre un primo piano nel-
le sperimentazioni n questo
campo; dal 2004 abbiamo co-
stituito il Nibit (Network italia-
no per la Bioterapia dei tumo-
r1), che riunisce n rete le pi
importanti - strutture  italiane,
circa 50, che si occupano di
bioterapia dei tumori, e piti re-
centemente la Fondazione Ni-
bit che conduce studi clinici
no-profit in diversi tumori
umani. Fra gli obiettivi della
Fondazione vi ¢ anche lo svi-
Tuppo di importanti collabora-
zioni internazionali,

Michele Maio

direttore

delllmmunoterapia oncologica
Policlinico Santa Maria

alle Scotte di Siena

Istituto toscano tumori

© RPRODUZICNE REERVATA






9ST/60

:0juBWRLOggE 83IPOD

Quotidiano




Nomine e meritocrazia. Per essere nominato direttore amministrativo o direttore sanitario occorrera superare una selezione
pubblica per titoli e colloquio, contrariamente a quanto avviene attualmente con la nomina di queste figure di vertice in modo
strettamente fiduciario e prescindendo da qualsiasi selezione. Gli idonei verranno iscritti nell'elenco pubblico tenuto dalla Regione.
Le commissioni di concorso saranno composte da esperti di qualificate istituzioni scientifiche. Coloro che non raggiungeranno gli
obiettivi verranno cancellati dall'elenco e non potranno essere rinominati.

Strutture sanitarie. Sono state infine semplificate le procedure per il rilascio delle autorizzazioni necessarie per l'apertura di
strutture sanitarie, eliminando il parere regionale relativo alla verifica di compatibilita con il fabbisogno sanitario.

Lorenzin: "Decisivo recupero turn over demografico”. Secondo il ministro della Salute, Beatrice Lorenzin, la mancanza di una
politica sanitaria porta ad una "dispersione di energie, di risorse economiche e di confusione". E questo, ha aggiunto, crea una
gestione complicata: "Dobbiamo fare pulizia", ha detto parlando anche della necessita di "un recupero del turn over demografico"
per il rilancio del Paese: "Non & solo una questione di demografia, ma di realizzare un recupero della cultura della natalita che sta
mancando da tre generazioni”. Il ministro ha detto che l'invecchiamento della popolazione € tale anche da far "abbassare i consumi
e quindi anche il Pil" su cui si tara anche il bilancio statale e di riflesso quanto destinato alla sanita e al welfare. "E' inutile invocare
investimenti industriali in Italia se poi la popolazione € vecchia e non € piu in grado di sostenere i consumi", ha concluso Lorenzin

http://www.repubblica.it/salute/2014/06/14/news/le novit del pacchetto salute semplificate ricette malati cro

nici-88951485/
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Medicina: lo studio, sport mirato e dieta
ritardano per anni diabete tipo 2

A confermare l'efficacia di un piano di attivita fisica regolare, ma anche di un
regime farmacologico a base di metformina, sono gli ultimi risultati di uno
studio ‘storico’ dei National Institutes of Health americani, il Diabetes
Prevention Program Outco

(AdnKronos) - Con un programma mirato di attivita fisica e di alimentazione ad
hoc & possibile ritardare per molti anni lo sviluppo di diabete di tipo 2 in persone
ad alto rischio. A confermare I'efficacia di un piano di attivita fisica regolare, ma
anche di un regime farmacologico a base di metformina, sono gli ultimi risultati
di uno studio ‘storico’ dei National Institutes of Health americani, il Diabetes
Prevention Program Outcome Study, presentati al’Ada 2014 di San
Francisco.Lo studio aveva in un primo tempo dimostrato che due interventi - uno
sullo stile di vita, per aumentare l'attivita fisica e favorire la perdita di peso, e 'altro farmacologico a
base di metformina - riducevano il rischio di sviluppare il diabete di tipo 2 in persone a rischio, in un
caso del 58% e nell'altro del 31% rispetto a un gruppo di persone cui era stato somministrato un
placebo. Ora, 15 anni dopo I'avvio dello studio, I'efficacia delle due strategie & stata confermata: i
soggetti con prediabete trattati con i due programmi mirati presentano ancora tassi di diabete ridotti
rispetto a quelli assegnati al placebo. Con un -27% per il programma di attivita fisica e un -17% per
quello con il farmaco.“Abbiamo scoperto che possiamo prevenire o ritardare lo sviluppo di questa
malattia cronica con un intervento mirato sullo stile di vita, o con una strategia a base di metformina,
per un lungo periodo di tempo”, sintetizza David Nathan, docente di medicina del’Harvard Medical
School. “Non solo. Per i pazienti che non si sono ammalati di diabete, si é ridotto anche il rischio di
complicanze microvascolari. Questo studio - sottolinea I'esperto - evidenzia come intervenire nella
fase del prediabete sia davvero fondamentale per ridurre le complicanze e per tenere lontana a lungo
la malattia di tipo 2".

http://www.sassarinotizie.com/24ore-articolo-263186-medicina_lo_studio sport mirato e dieta...
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ANSA

VIRUS MERS : OMS, NUOVA RIUNIONE COMITATO EMERGENZA

(ANSA) - GINEVRA, 16 GIU - Il Comitato d'emergenza dell'Organizzazione mondiale della
sanita' (Oms) sul virus Mers-CoV si riunisce oggi a Ginevra per fare il punto della situazione. Il
Comitato - ha annunciato 'Oms — dovrebbe pubblicare le sue conclusioni domani. Si tratta della
sesta riunione del Comitato d'emergenza sul virus Mers-CoV (Sindrome respiratoria
mediorientale da coronavirus). Al termine dell'ultimo incontro, lo scorso 14 maggio, gli esperti
del Comitato avevano deciso che le condizioni non erano tali da dichiarare la situazione
un'emergenza sanitaria internazionale. Dalle informazioni sui primi casi di persone colpite dal
nuovo virus, in Arabia Saudita nel 2012, un totale di 701 casi di infezione da Mers-CoV
confwermati in laboratorio, di cui almeno 249 letali, sono stati ufficialmente segnalati all'lOms. La
maggioranza in Arabia Saudita ed altri paesi della regione. Il Mers-CoV €' un nuovo ceppo di
coronavirus, grande famiglia di virus che possono causare malattie che vanno dal comune
raffreddore alla sindrome respiratoria acuta grave. (ANSA)

https://mida.ansa.it/midagate/news view.jsp
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| maschi ingrassano? Colpa degli ormoni femminili

A provocare I'obesita negli uomini, i colpevoli sarebbero gli ormoni sessuali femminili nascosti nei
cibi. Spiegato dunque il perché i maschi rischiano di piu il sovrappeso? Forse si

Maschi panciuti, con un girovita da mappamondo e obesi. La colpa non sarebbe del troppo cibo, ma di quello che vi
€ contenuto: in questo caso, nientemeno che gli ormoni sessuali femminili.

Dietro all’'epidemia di obesita nel mondo occidentale vi sarebbe dunque un colpevole che si chiama “estrogeno”.
Ecco quanto asserito dai ricercatori australiani dell’'Universita di Adelaide.

James Grantham, insieme ai colleghi dell’'UA, ha condotto una ricerca confrontando i tassi di obesita tra gli uomini
e le donne di tutto il mondo con misure come il Prodotto Interno Lordo (Gross Domestic Product, in inglese) per
determinare I'impatto del benessere di una nazione e i suoi cittadini sull’'obesita.

Secondo Grantham, in Paesi del mondo occidentale come gli Stati Uniti, I'Europa e I'Australia, i tassi di obesita
tra uomini e donne erano molto simili, e in alcune nazioni occidentali I'obesita maschile era maggiore
dell’obesita femminile. Al contrario, nei Paesi sottosviluppati o in via di sviluppo, la tendenza é inversa, ossia sono
piu le femmine a essere obese rispetto ai maschi.

Il professor Henneberg, coautore dello studio, ha sottolineato come sia importante comprendere questa differenza
nei tassi d’'incidenza dell'obesita tra il mondo occidentale e le nazioni sottosviluppate. Questo € presumibilmente
dovuto proprio a tipo di dieta seguita nelle due diverse situazioni.

L’esposizione agli estrogeni, spiega ancora Henneberg, é stata riconosciuta causare un aumento di peso,
principalmente attraverso I'inibizione della tiroide e la modulazione dell’ipotalamo — un meccanismo, per esempio,
mediante il quale si possono accumulare sufficienti riserve di grasso per sostenere una gravidanza. Tutto questo &,
tra gli altri, promosso da prodotti di soia che contengono xenoestrogeni. I ricercatori si dicono preoccupati che in
societa con alta saturazione alimentare di soia, come per esempio gli Stati Uniti, questo potrebbe star lavorando per
“femminilizzare” i maschi. Una bella prospettiva, in sostanza.

Lo studio & stato pubblicato sulla versione online della rivista PLoS One.

http://www.lastampa.it/2014/06/17/scienza/benessere/i-maschi-ingrassano-colpa-degli-ormoni-femminili-
JWTJiuthXKOodGajDykheN/pagina.html
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UOMINI E DONNE RISPONDONO DIVERSAMENTE A CAFFEINA

(AGI) - Washington, 16 giu. - Dopo la puberta’, la caffeina agisce su uomini e donne in modo
differente. A dirlo un nuovo studio condotto da Jennifer Temple e colleghi della University at
Buffalo School of Public Health and Health Professions, pubblicato sulla rivista Pediatrics. Gli
scienziati hanno scoperto che, dopo la puberta’, ragazzi e ragazze vivono differenti variazioni
della frequenza cardiaca e della pressione arteriosa in seguito al consumo di caffeina. Le
ragazze, inoltre, sperimentano un effetto particolare della caffeina durante il ciclo
mestruale.Studi precedenti avevano mostrato che la caffeina aumenta la pressione sanguigna e
diminuisce la frequenza cardiaca in adulti, bambini e ragazzi, tra cui anche ragazzi e ragazze
pre-adolescenti. | ricercatori si sono allora chiesti se le differenze di genere nella risposta
cardiovascolare alla caffeina emergessero dopo la puberta'. | ragazzi hanno una maggiore
risposta alla caffeina, dopo la puberta’ e, inoltre, le ragazze hanno una diminuzione della
frequenza cardiaca, dopo assunzione di caffeina, durante la fase media-luteale del ciclo
mestruale, e un maggiore aumento della pressione sanguigna durante la fase media-follicolare.l

http://scm.agi.it/index.phtml
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L’'ITALIAVISTADALLISTAT

chiitalianinascono eanche le nascite degli stranie-

ri in Italia rallentano. La fotografia demografica
2013 mostrata dall'Istat ritrae un paese sofferente, molto
sofferente negli ultimi anni. Il movimento naturale della
popolazione, quello dato dalla differenza tra nati e morti,
hafatto registrare un saldo negativo di circa 86 mila unita,
un picco negativo mai raggiunto prima. Angela Silvestri-
ni, esperta dell’Istat, ha spiegatoa che «le inver-
sioni di tendenza sono da attribuire alla crisi, in parte la
popolazione invecchia, in parte le contrazionisi spiegano
conuna crisi che negli ultimi anni ha colpito soprattutto i
giovani: meno matrimoni, meno nascite, meno trasferi-
menti interni e meno stranieri si scrivono all’anagrafe».
La demografia é allo stesso tempo causa ed effetto del
mancato sviluppo, spia di unuuslitgs che non favorisce le
famiglie, sintomo di un paese che nella crisi ha perso la
speranza. Bisogna tornare a crescere (e a nascere).

( ; li italiani emigrano, meno immigrati arrivano. Po-
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