Terapia del Carcinoma
Polmonare non a Piccole Cellule

INTRODUZIONE

gazione di molti termini che sentire-

te usare dal vostro medico o dagli
operatori sanitari nel corso del vostri col-
loqui etroverete anche ddlle gatistiche sl
cancro del polmone con cui Vi potrete
confrontare. Inoltre, & stata inserita una
breve presentazione del carcinoma pol-
monare non a piccole cellule (CPNPC),
epotreteleggeredi comeci s preparaal-
lasuaterapia, quali sonoi trattamenti at-
tuamente applicati per ciascuno stadio ed
i loro effetti collaterdi, e qudi le pro-
Spettive future in ambito terapeutico.

I n questo capitolo, troverete la spie-

I trattamento del CPNPC & in continua
evoluzione e le decisioni da prenderein
guesto senso spettano avoi. Nessuno me-
gliodi voi pud decidere dellavostraqua-
litadi vitae del vostro futuro: informa-
tevi, fatevi consigliare e poi agite nel mo-
do che vi sembra piu giusto.

Consultatevi con uno o pit specidisti in
Oncologia Toracica: un pneumologo, un
chirurgo toracico, un oncologo medico,
un oncologo radioterapista. Ricercate la
pit modernaed aggressivadelle cure per
il vostro tumore e chiedete a vostro me-
dico informazioni riguardo ale speri-
mentazioni cliniche in corso, prima di
decidere a quale terapia sottoporvi.
Com'’ e gia stato spiegato nel Capitolo 5
“Studi clinici”, gueste sperimentazioni
cliniche offrono lapossibilitadi ricevere
i pit avanzati trattamenti del momento.

COMPRENDERE
| TERMINI MEDICI

Quando leggerete del successo o falli-
mento di varie terapie, incontrerete pa-
role o espressioni che probabilmente non
conoscete ancorae a tempo stesso vor-
rete sapere comeil vostrotumorestiari-
spondendo alla cura. Ad esempio, una
“rispostacompleta’ o*“remissione com-
pleta” significacheil tumoreoi tumori

sono completamente scomparsi in se-
guito allaterapia; una “risposta parzia-
le’ o“remissioneparziae’ significache
C' e stata una riduzione nelle dimensio-
ni di almeno il 50%; “ nessunarisposta’

0 “malattia stabile” significa che non ci

sono state variazioni di rilievo néin au-
mento, néin diminuzione; “progressio-
ne’ o “malattia progressiva’ significa
che, nonostante laterapia, il tumore con-
tinuaacrescere e quindi quel tipo di cu-
raandrebbe sospeso. | vostri medici po-
trebbero usare termini come “apparen-
temente libero da malattia” se il vostro
tumore scompare dopo la terapia.

“Terapiadi primalinea’ significacheun
dato trattamento, ad esempio un parti-
colare tipo di chemioterapia, rappre-
senta la prima scelta terapeutica e sara
pertanto utilizzato prima d'ogni altro.
La“terapiacombinata’ équellacheab-
binalachemioterapiaallachirurgiae/o
allaradioterapia. Quest’ ultimasi staaf-
fermando cometerapiadi “primalinea’.

Quando una cura non é ritenuta possi-
bile, s'instaura la “terapia palliativa’,
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quellaterapia, cioe, che non hafini di
curamache € somministrataal pazien-
te per migliorarne laqualita di vita, al-
leviando i sintomi della malattia.

COMPRENDERE LE CIFRE

E possibilevalutare |’ efficaciadi unate-
rapia esaminandone le statistiche. Tut-
tavia, occorre stare attenti a non dare
troppo peso alle cifre: non lasciate che
dominino la vostra vita. Ricordate che
|e statistiche sono cal col ate sullabase di
un alto numero di persone e voi rappre-
sentate un individuo unico con unapro-
pria e individuale esperienza di cancro
che potra anche essere molto diversa
dalle statistiche indicate di seguito.

E possibile valutare |’ efficacia di una
terapia esaminandone le statistiche.
Tuttavia, occorre stare attenti a non
dare troppo peso ai numeri: non la-
sciate che dominino la vostra vita.

Le statistiche relative al tumore in ge-
nerale si basano sulle percentuali di so-
pravvivenza a cinque anni. Le soprav-
vivenze a cinque anni possono essere
applicate per tutte le persone affette da
CPNPC di qualungue stadio. Tanto piu
€ precoce la diagnosi quanto piu au-
mentano le probabilitadi lungasoprav-
vivenza, che invece diminuiscono con
I’aumentare dello stadio di malattia.
Tuttavia, casi di lunga sopravvivenza
sono sempre possibili e voi potreste es-
sere fra questi. Pertanto, vi incorag-
giamo a puntare ad una guarigione del
100% nella vostra personale battaglia
contro questo tumore.

Prima di prendere decisioni in merito
alla vostra terapia, parlate conil me-
dico delle possibilita offerte dalla spe-
rimentazione clinica. S tratta di stu-
di in cui vengono utilizzate le terapie
piu avanzate del momento, che po-
trebbero rappresentare per voi la mi-
glior occasione per guarire o prolun-
garelavostra vita.

Percentuali di sopravvivenza a cinque
anni nel carcinoma polmonare non a
piccole cellule:

stadio |A: da 60% a 67% (ciog, il 60-
67% delle persone cui € stato diagno-
sticato uno stadio IA sono vive dopo
cingue anni dalla diagnosi)

* stadio I1B: da 36% a 71%

* stadio I1A: da 34% a 55%

* stadio 11B: da 24% a 39%

o stadio I11A da 13% a23%

* stadio 111B: circa5%

* stadio 1V: circa 1%

PREPARARS
ALLA TERAPIA

Sesietefumatori € meglio smettere per-
ché la vostra terapia potrebbe dare mi-
gliori risultati se non fumate. La mag-
gior partedei chirurghi insisteraperché
smettiate di fumare e vi saraconsiglia-
to di stare attenti anche al fumo passi-
VO, cercando di evitarlo il pit possibi-
le. Il vostro medico o infermiere po-
tranno comunicarvi informazioni sui
programmi d' aiuto su come smettere di
fumare aiutandovi atrovarne uno chefa
al caso vostro.



11 personaleinfermieristico occupa un
ruolo importante nell’ ambito del team
di operatori sanitari che seguono il
paziente. S tratta di professionisti mol-
to preparati che rivestiranno una no-
tevole importanza nella vostra vita
mentre sarete in terapia.

L’ alimentazione é un fattore che pud fa-
re la differenza nella vostra capacita di
rimettervi in sesto dopo laterapia. Con-
siderate anche la possibilita di un in-
contro con un dietologo primadi sotto-
porvi a trattamento, sia che si tratti di
chirurgia che di radioterapia o chemio-
terapia: vi potraindicare quali sono le
sostanze nutritive di cui avrete bisogno
per guarire meglio.

Anchel’ eserciziofisico €importante. Se
siete persone che fanno esercizio rego-
|armente cercate di continuare, anche
se potrebbe essere necessario modifi-
carelevostre abitudini. Qualunquetipo
d esercizio fisico € d’ aiuto: camminate
guanto pil potete, tenete del pesi leggeri
accanto al vostro letto o poltrona e usa-
teli per esercitare le braccia. Se siete
troppo stanchi per fare movimento, as-
sicuratevi che il vostro medico tenga
d’occhioil vostrolivello d emoglobina.
Se siete anemici dovreste curarvi. In
ogni caso, discutete del vostro pro-
grammadi esercizi con il personale sa-
nitario che vi hain cura.

E anche importante che provvediate a
curarvi i denti primadi cominciarelate-
rapia, dicendo al vostro dentista che vi
sottoporrete ad un trattamento controil
cancro.

QUANDO DOVREBBE
COMINCIARE
LA TERAPIA?

Probabilmente, il vostro tumore haim-
piegato anni primadi raggiungerele at-
tuali dimensioni per cui potrebbe esse-
rene vostro interesse prendervi qualche
atrogiorno per informarvi e per fareul-
teriori test primadi cominciare latera-
pia, sempre cheil medico non decidadi-
versamente. Cercatedi utilizzare questo
periodo per conoscere meglio il vostro
tipo di tumore e le possibilita terapeu-
tiche che avete a disposizione, per par-
lare coni vostri cari dellavostramalat-
tiae pianificareil futuro.

Informatevi anche sui sintomi che po-
trete svilupparein seguito allaterapiae
assicuratevi che il vostro medico sia a
conoscenza di qualunque sintomo che
magari state gia manifestando, comela
difficolta respiratoria e la stanchezza,
in modo che li possa curare. Alcuni di
questi sintomi possono essere trattati
primadi cominciare laterapiain modo
da permettervi di tollerarla meglio.

E importante curaretuitti i sintomi col-
legati alla vostra malattia perché in
questo modo riuscirete a superare me-
glioi rigori della terapia.

- paziente lungosoprawvivente-

Ricordate: spettaavoi decidere di sotto-
porvi ad un qualsiasi tipo di terapia. Di-
scutete con i vostri medici dello scopo
chelaterapias pone, dei suoi effetti col-
laterali, e dei risultati che dovrebbe pro-
durre. Utilizzate i medici e gli atri ope-
ratori sanitari come consulenti nell’ aiu-
tarvi a prendere le decisioni che spetta-
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no avoi, oppure, sevi puod far sentireme-
glio, chiedete loro di decidere per voi.

La cosa piu importante da ricordare
guando si sta programmando la tera-
pia & che la decisione finale sul cosa
fare spetta a voi. Fate molte domande
sugli effetti collaterali, sul periodo di
soprawvivenza, sulla qualita della vi-
taepoi decidete per cio chevi sembra
meglio per la vostra vita.

-pazente lungosoprawvivente-

INFORMAZIONI GENERALI
SUL CARCINOMA
POLMONARE

NONA PICCOLE CELLULE

Negli Stati Uniti, come anchein Italia,
il 75-80% dei casi di carcinoma pol-
monare € costituto dal carcinomanon a
piccole cellule (CPNPC), nettamenteil
tipo istologico piu comune.

Tipi di Carcinoma Polmonare
Non a Piccole Cellule

| tre principali tipi di CPNPC sono I’ a
denocarcinoma, il carcinoma a cellule
squamose (0 carcinomaepidermoide) e
il carcinomaadgrandi cellule. Di segui-
to sono riassunte brevemente le carat-
teristichedi ciascuno di questi tretipi di
CPNPC, maéimportantericordare che,
come per le statistiche, s tratta delle
caratteristiche pit comuni e che ci pos-
SoNno sempre essere delle eccezioni.

Adenocarcinoma

Nel corso degli ultimi venti anni si e
verificato un continuo aumento dei ca-
si di adenocarcinoma, in parte dovuto a

miglioramento degli strumenti diagno-

stici e all’ aumento dei casi frala popo-

lazione femminile. L’ adenocarcinoma:
rappresentacircail 40% dei casi di car-
cinoma polmonare;

* @il carcinoma polmonare piu diffuso
frale donne, i cui cas stanno netta-
mente aumentando;

* normalmente haorigine nelle zone piu
periferiche dei polmoni;

» ha spesso piccole dimensioni;

» tende presto a diffondersi alle altre
parti del corpo;

* |”adenocarcinomabronchiol oalveolare,
unavariante piuttosto raradi adenocar-
cinoma, s sviluppadagli alveoli e pud
dare uninteressamento polmonare plu-
rifocale (cioepud avere pit punti di par-
tenza diffus ad entrambi i polmoni).

Carcinoma a cellule squamose

Il carcinomasquamoso o epidermoidale:

* rappresentacircail 30-35% dei casi di
cancro del polmone;

* s riscontra piu frequentemente negli
uomini e nelle persone anziane di en-
trambi i sessi;

 normalmente haoriginein uno dei due
bronchi principali;

* € pill probabile che provochi, rispetto
ad altri tipi di tumore polmonare,
ascessualizzazione, sanguinamento,
ostruzione dellatrachesa;

* tende a crescere abbastanza lenta-
mente;

» tende a restare localizzato nel torace
pit alungo di altri tipi di carcinoma
polmonare;

» tende ad invadere le aree circostanti al
sito di origine;

* impiegapit tempo asviluppare meta-
stasi;

» e fortemente associato al fumo.



Carcinomaa grandi cellule
La percentuale di casi di carcinoma a
grandi cellule sembradiminuire. Si po-
trebbe trattare, tuttavia, di una diminu-
zionedovutaal miglioramento dellaca
pacita di riconoscere gli altri tipi di tu-
more.

Il carcinoma agrandi cellule:

* rappresentacircail 5-15% dei casi di
cancro del polmone;

» normalmente ha origine nei condotti
pit piccoli dell’ albero bronchiae;

* puod svilupparsi in unaparte qualsias
del polmone;

 normalmente presentagiaunadimen-
sione considerevole a momento del-
ladiagnosi;

» tende ad invadere precocementeil me-
diastino eil sistema nervoso centrale;

* € costituito da cellule piu grandi ri-
spetto a tutti gli altri tipi di tumore
polmonare;

* hauna prognosi peggiore se presenta
cellule scarsamente differenziate (le
cellule non somigliano alecellule nor-
mali). Al contrario, ha una prognosi
migliore se le cellule sono ben diffe-
renziate 0 comunque piu simili aquel-
le normali.

Stadiazione
del Carcinoma Polmonare
Non a Piccole Cdllule

Laclassificazionein stadi consiste nel-
I'inserire ciascun caso di tumorein un
determinato gruppo a fine di agevola-
re la scelta delle opzioni terapeutiche.
La stadiazione aiuta a classificare I'e-
stensione della malattia tumorale sia
nella sua sede di origine che nelle dtre
parti del corpo. Inoltre, pud aiutare a
capireil tipo di risposta alaterapia.

Un carcinoma polmonareverratratta-
toinmodo diverso a seconda dello sta-
dio, pertanto € di importanza cruciale
stabilirne correttamentelo stadio. | me-
dici specializzati nella cura del tumo-
re polmonare sono stati preparati spe-
cificatamente a determinarne lo stadio.

Molti fracoloro che non presentano se-
gni di diffusione del tumore a di fuori
dei polmoni sono sottoposti inizial-
mente aterapiachirurgica. Tuttavia, ac-
cade che con |’ operazione si scoprano
cellule cancerose nei linfonodi situati
nel torace: in questo caso il CPNPC sara
classificato in stadio |1B oppurein sta-
diolllA o l1IB.

Quando I’ apparecchiatura é disponibi-
le, pud essere eseguita una tomografia
ad emissione di positroni (PET), prima
dell’intervento chirurgico. Cio al fine
di scoprire sevi sono metastasi nel pol-
mone restante, nei linfonodi e negli al-
tri organi. La PET permette di indivi-
duare gruppi di cellule maligne che si
dividono rapidamente e che non hanno
ancoraraggiunto dimensioni tali daes-
serevisibili allenormali radiografie, al-
laTAC od allarisonanzamagnetica. Se
i tumori metastatici vengono scoperti, S
puo evitare un’inutile operazione e co-
minciare subito unaterapia diversa.

Le informazioni sulla stadiazione che
Seguono sono gia state presentate det-
tagliatamente nel Capitolo 4 “Diagnosi
e stadiazione del cancro del polmone”.
Alcuni di questi dati sono ripetuti anche
in questo capitolo.

Carcinoma occulto, significa che é sta-
tarilevatalapresenzadi celluletumorali

6.5



nelle secrezioni bronchiali senzachesa
stato trovato un tumore nel polmone.

Stadio 0, definito anche carcinomain si-
tu, indicaun carcinoma limitato ad una
precisaareache non é cresciuto oltre la
mucosa bronchiale e che non éin gra-
do di diffondersi.

Stadio 1A

Stadio |, indica che il tumore non si &
diffuso oltre la sede della sua origine,
maeingradodi farlo. Lostadio| s sud-
divide ulteriormente in stadio |A e B,
entrambi solitamente resecabili, cioé
asportabili chirurgicamente, se il pa-
Ziente éin grado di sopportare |’ opera-
zione.

Fattori T, N, M

Fattore T

Latabellal riassumei criteri classifica-
tivi del tumore primitivo (fattore T)

Tab. 1. Definizione TNM - tumore pri-
mitivo (T)

TX

Tis

T1

T2

T3

Tumore primitivo che non puo es-
serevalutato, o tumore dimostra-
bile per la presenza di cellule
neoplastiche nell’ escreato o nel
lavaggio bronchiale ma non vi-
sualizzabile mediante tecniche di
diagnosticaper immagini oconla
broncoscopia

Carcinomain situ

Tumore di 3cm 0 meno nellasua
dimensione massima, circondato
da polmone o da pleura viscera-
le, senza segni broncoscopici di
invasione prossimale al bronco
lobare (cioe non nel bronco prin-
cipale)

Tumore con qualungue delle se-
guenti caratteristiche di dimen-
sione o di estensione: oltre 3 cm
nella dimensione massima; con
interessamento del bronco prin-
cipale, masino ad unadistanzadi
pit di 2 cm dallacarena; invasio-
ne dellapleuraviscerale; con as-
sociata atelettasia 0 polmonite
ostruttiva che si estende ala re-
gione ilare ma non interessa il
polmonein toto

Tumoredi qualunque dimensione
cheinvade direttamente qualcuna
delle seguenti strutture: pareteto-
racica(compresi i tumori del sol-
co superiore); diaframma; pleura
mediastinica, o pericardio parie-
tale; o tumore del bronco princi-
paleches estendeamenodi 2cm
dalla carena ma senzainteressar-
la; o con atelettasia 0 polmonite
ostruttiva del polmone in toto



T4  Tumore di qualungue dimensione
che invade qualsiasi delle seguen-
ti strutture: mediastino, cuore, gros-
s vadi, trachea, esofago, corpo ver-
tebrale, carena; o tumore con un
versamento pleurico acitologiapo-
sitiva”. Oppuretumore di qualun-
gue dimensione il cui lobo di ap-
partenenza contenga noduli satel-
liti™

il raro tumore superficiale di qualsiasi
dimensione con componente invasiva
limitataalla parete bronchiale, che pud
estendersi prossimalmente al bronco
principale, & anche classificato come
T1.

* lamaggior parte dei versamenti pleuri-
Ci osservati in corso di carcinoma pol-
monare sono secondari ala neoplasia.
Comunquein alcuni pazienti anche do-
po ripetute indagini citologiche del li-
quido pleurico non € evidenziabile la
presenzadi cellule neoplastiche. In que-
sti casi il versamento non € ematico e
hale caratteristichedd trasudato. Quan-
do questi elementi eil giudizio clinico
indicano cheil versamentonon éinre-
|azione con il tumore, questo dovrebbe
essere escluso come elemento di sta-
diazione e il paziente dovrebbe essere
stadiato come T1, T20 T3.

" i noduli nel polmone ipsilaterale al tu-
more primario, non contenuti nello stes-
so lobo sono classificati come M 1.

Fattore N

LaTabella2 riassumei criteri classifica-
tivi del fattore N
Tab. 2. Definizione TNM —linfonodi (N)

Nx  L'interessamento dei linfonodi re-
gionali non puo essere valutato

NO Assenza di metastasi ai linfonodi
loco regionali

N1 Metastasi ai linfonodi peribron-
chiali (stazioni 14-10) e/o ilari
omolaterali (stazione 10), compre-
sal’estensione diretta del tumore

N2 Metastas ai linfonodi mediastini-
ci omolaterali (stazioni linfonoda-
li 1-4,8,9 adestra, e 1-6,8,9 asini-
stra) e/o sottocarendli (stazione 7)

N3  Metastasi nei linfonodi mediasti-
nici controlaterali, ilari controlate-
rali, e/o ai linfonodi scalenici e so-
vraclaveari (ipsi- e controlaterali)

Fattore M

LaTabella3riassumei criteri classifica-
tivi del fattore M

Tab 3. —Definizione TNM - Metastas adi-
stanza (M)

Mx  L'interessamento metastatico adi-
stanza non puo essere val utato

MO  Assenzadi metastasi adistanza

M1 Presenzadi metastas adistanza™

i noduli nel polmoneipsilateralea tu-
more primario, non contenuti nello
stesso |obo sono classificati come M 1.

Tab. 4. Raggruppamento in Stadi di Ma-
lattia

Stadio0 Tis

Stadiola T1, NO, MO

Stadiolb T2, NO, MO

Stediolla T1, N1, MO

Stadio Ilb T3, NO, MO oppure T2, N1,
MO

Stadio llla T1-3, N2, MO oppure T3, N1,
MO

Stadio Il1b T4, ogni N, MO

Stadio IV Ogni T, ogni N, M1
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* Stadio I, indicacheil tumoresi edif-
fuso ed hadato origine ametastasi in
uno o piu linfonodi polmonari od ila-
ri. Lo stadio Il s suddivide ulterior-
menteinstadio I1A ellB, entrambi so-
litamente resecabili cioé asportabili
chirurgicamente.

* Stadio I11, indicacheil tumore hain-
vaso le strutture toraco-mediastiniche
circostanti /o i linfonodi mediastini-
ci. Lo stadio Il si suddivide ulterior-
mentein stadio [1IA ellIB. Questo &
il principale campo di applicazione
delle terapie combinate.

* Stadio 1V, indicacheil tumore € este-
so ad dtre zone del corpo. Il carcino-
ma non a piccole cellule di stadio IV
normalmente non & operabile se non
in circostanze particolari. Il suo trat-
tamento standard elachemioterapiae,
guando questa & controindicata, le di-
verseformedi terapiasintomatica-pal-
liativa (vedi avanti).

CARCINOMA
POLMONARE NON A
PICCOLE CELLULE:
TERAPIE ED EFFETTI
COLLATERALI

| tre principali tipi di trattamento del
carcinoma polmonare non apiccole cel-
lule sono laterapiachirurgica, laradio-
terapia e la chemioterapia. Quanto qui
riportato costituisce una revisione del-
levarie modalitadi trattamento corren-
tementein uso, edelleatremodalitate-
rapeutiche studiate che potranno essere
praticate in futuro.

[l trattamento del CPNPC & una combi-
nazione di arte e scienzaes presentain
continua evoluzione. Non esiste alcuna

terapia che s sia dimostrata sempre ef-
ficace per tutti. Cio dipendedal fatto che
non esiste un carcinoma polmonare che
siadel tutto identico ad un altro, cosi co-
meogni personas differenziadatuttele
dtresue smili. Come avete letto, esi-
stono diversi tipi di CPNPC e i tumori
possono essere localizzati in zone di-
verse del polmone. Alcune persone pre-
sentano tumori confinati a solo polmo-
ne a momento della diagnosi, ma la
maggior parte dei pazienti cui e diagno-
sticato un CPNPC presentano tumori che
hanno gia avuto la possibilita di esten-
ders ai linfonodi o ad altrezone del cor-
po. Inoltre, mentre a cune cellule tumo-
rali sono sensibili aun certo tipo di trat-
tamento, altre non |o sono per niente.
Non esistono, pertanto, metodi certi che
permettano di prevedere sialarispostadi
ogni singolo paziente allaterapiagiail ti-
po di reazione delle cellule tumordi al-
la cura instaurata. Spesso s utilizzano
diversi tipi di terapie, con la speranzadi
aumentare le possibilita di risposta.

Non per mettete che la paura della te-
rapia o dei suoi effetti collaterali agi-
scano negativamente su di voi. Senel-
la vostra mente considerate solo il ri-
schio, potreste anche impedire che si
faccialacurapiu adeguata per il vo-
stro cancro.

-pazente lungosoprawvivente-

I consigli chericeveretedal team di on-
cologi chehastudiatoil vostro casoele
decisioni cheinfine prenderete, insieme
ai medici che vi cureranno, dipende-
ranno dallo stadio dellavostramal attia,
dalla vostra etd, dal vostro stato di sa-
lute generale edai potenziali effetti col-
laterali della cura. Ricordate che non



esiste un trattamento unico per il carci-
noma polmonare non apiccole cellule:
la vostra terapia sara individuale cosi
comelo siete voi.

Utilizzate il team di oncologi che s
occupa di voi come dei consulenti.
Ascoltate |e loro opinioni, informate-
Vi quanto piu potete, utilizzando anche
altrefonti. Non esiste un unico tratta-
mento.

-pazente lungosoprawvivente-

Chirurgia

Ci sono molti tipi di chirurghi. | chirurghi
generali sono quelli che eseguono qua-
lunguetipo di intervento manormalmen-
te non hanno nessun tipo di specidizza-
zione. | chirurghi toracici hannoinveceri-
cevuto unavastapreparazione specificain
chirurgia cardiaca e chirurgia polmonare
enormamentetendono aspecidizzard in
uno solo di questi due campi.

Il risultato della vostra operazione di-
penderamolto dall’ abilitadel chirurgo.
In generale, si pud affermare che quan-
te pit volte un chirurgo haeseguito una
data operazionetanto piti bravo saradi-
ventato nell’ effettuarla.

In bianco eindicato il tumore

Un intervento chirurgico per un carci-
noma polmonare puo essere eseguito a
meglio daun chirurgo toracico ches sia
specializzato in chirurgiapolmonare. E
importante per il vostro futuro chevi ri-
volgiate a miglior chirurgo polmonare
che abbiate a disposizione.

Se non avete a disposizione un chirur-
go toracico, dovrete trovare un chirur-
go generale con unagrand’ esperienzadi
interventi su tumori polmonari oppure
chiedere al medico che vi ha fatto la
diagnosi di indirizzarvi al piu vicino
centro oncologico toracico.

La resezione chirurgica é generamen-
te eseguita quando il cancro non si é
diffuso oltre il polmone ammalato o in
atreparti del corpo. Seil chirurgoedli
atri oncologi toracici chevi seguonorri-
tengono che vi siano buone possibilita
di riuscire ad asportare chirurgicamen-
te (resecare) tutto il tumore visibile, vi
consiglieranno di sottoporvi al’ opera
zione. A voltel’intervento chirurgico
sololaprimadelleterapie utilizzate, ve-
nendo spesso seguita dall’impiego del-
la chemioterapia e/0 della radioterapia
per ridurreledimensioni del tumorere-
siduo o distruggere eventuali tumori mi-
croscopici hon asportati dal chirurgo
(terapia adjuvante).

Quando il tumore polmonare € asporta-
to chirurgicamente, il chirurgo deve ana
lizzare erimuovere lamaggior parte dei
linfonodi per verificare seess siano sta-
ti invasi dalle cellule cancerose. Questa
procedura é molto importante anche in
altri tipi di cancro, perché sia fatta
un’ accurata stadiazione del tumore. Se
vi sottoporrete all’ operazione, parlate
con il vostro chirurgo della procedura
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cheeseguira, assicuratevi chei linfono-
di saranno esaminati.

Primadell’ operazione, se ancorafumar
te, € molto importante che smettiate di
farlo. Il fumo aumenta le probabilita di
avere problemi siadurante I’ intervento
sianella successivafase di ricovero.

| tretipi di intervento utilizzati nel trat-

tamento del carcinoma polmonare sono:

* |a lobectomia, che consiste nella ri-
mozione di un intera sezione (Iobo)
del polmone;

* lapneumonectomia, che consiste nel-
larimozione di un intero polmone;

* lasegmentectomia o laresezione acu-
neo, che prevedono larimozione di una
parte pit piccoladi polmone (s noti che
sialasegmentectomiachelaresezione
acuneo non sono trattamenti standard
€ non sono abitual mente consigliati).

Lachirurgianon verraimpiegata come

terapiadi primalineanel seguenti casi:

« il tumores édiffusoal’ atro polmone;

* il tumore s e diffuso dal polmone ad
un altro organo vitale del torace, co-
meil cuore;

* le funzioni respiratorie risultano gra-
vemente compromesse;

* il tumore s ediffuso ai linfonodi del
collo o in altri organi come il fegato,
le ghiandole surrenali o il cervello;

« il tumore s € sviluppato in una parte
del polmone che non ne consentelari-
mozione.

L’ intervento viene sconsigliato in pre-
senza di altri, importanti problemi di
salute, come ad esempio problemi car-
dio-vascolari, diabete ed atre malattie
croniche, chelo renderebbero troppo ri-
schioso o improduttivo.

Quando ladimensionede tumoreecon-
siderevole oppurelasuaposizione étae
darenderetroppo difficilel’intervento, s
ricorre solitamente alla chemioterapia
e/o dlaradioterapia per tentare di ridur-
ne la dimensione, riconsiderando suc-
cessivamente |’ intervento chirurgico co-
me possibile terapiadi consolidamento.

Normalmente, i pazienti chirurgici ven-
gono sottoposti ad approfonditi esami
della funzionalita respiratoria a fine di
verificare seil polmone residuo siasuf-
ficientemente valido, cosi da permette-
reunarespirazione e uno scambio di gas
accettabili, anche dopo I’ intervento.

A volte puo essere necessario utilizza-
re medicinali come i broncodilatatori,
normalmente usati dagli asmatici, per
migliorarelefunzioni respiratorie e po-
tersi sottoporre all’intervento. Questi
farmaci possono anche essereimpiega-
ti per aiutarei polmoni afunzionare me-
glio, indipendentemente dal fatto che
verrao meno eseguital’ operazione. Al-
cuni centri oncologici e/o alcuni chi-
rurghi preparano i pazienti al’ opera-
zione chiedendo loro di partecipare ad
un programmadi riabilitazione polmo-
nare sia prima sia dopo I’ intervento.
Questatappaassume un’importanzaan-
cora maggiore per coloro che non fan-
no un regolare esercizio fisico.

Effetti Collaterali della Chirurgia

L’ intervento chirurgico pud causare un
certo numero di effetti collaterali: alcu-
ni spariranno dopo pochi giorni o setti-
mane, altri, invece, continueranno per
periodi pit lunghi di tempo. Gli effetti
collaterali che potrete sperimentare di-
penderanno molto dal tipo di interven-
to cui sarete sottoposti.



Il dolore provocato dall’ incisione € uno
degli effetti indesiderati che si mani-
festano subito dopo I’ operazione. Es-
so viene normal mente controllato som-
ministrando ai pazienti farmaci anal-
gesici adeguati. Molte delle persone
che subiscono un intervento ai polmo-
ni lamentano di una certa persistenza
di questo tipo di dolore, spesso per lun-
ghi periodi. Le donne sembrano avere
i problemi maggiori, in quanto lalinea
di incisione spesso viene atrovarsi sot-
to lafasciadel reggiseno. E consiglia-
bile quindi trovare soluzioni alternati-
ve agli indumenti aderenti, come ap-
punto i reggiseni, in modo da liberar-
si da questo dolore irritante e prolun-
gato.

Un altro effetto collaterale é costituito
dallo stress chirurgico che, combinato
con lo stress dell’ anestesia e degli al-
tri farmaci impiegati durante |’ opera-
zione, contribuisce ad abbassare le di-
fese del sistema immunitario. E quin-
di molto importante cheil paziente evi-
ti di venire a contatto con persone che
soffrono di raffreddore, influenza od
altre malattie trasmissibili, almeno fi-
no aquando non si sia completamente
ristabilito.

Per una descrizione pit accurata degli
effetti collaterali e del loro trattamento,
consultateil Capitolo 8“ Terapiadi sup-
porto dei sintomi etrattamento del can-
cro del polmone”.

Radioterapia
Molti pazienti affetti da CPNPC si do-

vranno sottoporre aradioterapianel cor-
so dellaloro malattia, siaascopo cura-

tivo siacome mezzo per dleviarei sin-
tomi (palliazione) quando unacuranon
epiu possibile. | medici specialisti che
effettuano questotipo di terapiasi chia-
mano oncologi radioterapisti.

La radioterapia consiste nel colpireiil
tumore con un fascio di raggi ad alta
energia. Questaradiazione danneggera
le cellule tumorali che cosi non riusci-
ranno pit a moltiplicarsi e moriranno.
Ciorallentao bloccalacrescitadel tu-
more.

Laquantitadi radiazioni impiegata va-
ria a seconda della dimensione e della
posizione del tumore, etiene anche con-
to del grado di sensibilita del tessuto
sano circostante. Durata e dosaggio del-
le radiazioni (il cosiddetto “fraziona-
mento”) sono oggetto di studio in mol-
ti trials clinici ancora in corso. La ra-
dioterapia puo essere utilizzata da sola
0 in combinazione con il trattamento
chirurgico o la chemioterapia. A volte
viene utilizzata prima dell’intervento
chirurgico per ridurre le dimensioni del
tumore, oppure dopo I’intervento per
impedire la crescita delle cellule can-
cerose eventual mente rimaste.

Piano di cura per radioterapia di un tumore pol-
monare non resecabile sul mediastino superiore.



fibrosi:
formazione di
tessuto fibroso
in seguito ad una
reazione o
processo di
riparazione; pud
essere indotto
dallaterapia

polmonite:

infiammazione
dei polmoni
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Effetti Collaterali della Radioter apia
Lo scopo dellaradioterapia & quello di
distruggere le cellule cancerose, anche
sele cellule sane vicine possono essere
aloro volta danneggiate. Quest’ azione
€ responsabile degli effetti collaterali.
L'intensita degli effetti collaterali di-
pende dal dosaggio della radiazione e
dalla dimensione della superficie trat-
tata. Oggi, grazie allanuovatecnologia
tridimensionale, € possibile ridurre no-
tevolmente |’area da irradiare. La ra-
dioterapiasembradare risultati miglio-
ri quando le frequenza delle applica-
zZioni viene aumentata (2 o 3 volte a
giorno rispetto ad unavoltaa giorno).

Sono in corso ricerche che mirano atro-
vareil modo di proteggerelecellule sa
ne dai danni delle radiazioni, che sono
responsabili di effetti collaterali come
stanchezza, bruciore in gola e al’ eso-
fago, irritazione della pelle.

L' amifostine (Ethyol®) é unasostanzari-
tenutacapacedi proteggerelecelulesa
nedallaradioterapiae viene attualmente
testato in programmi di sperimentazio-
ne clinica. L’amifostine viene sommi-
nistrato a paziente primadellaradiote-

rapia

Esofagite. Molti pazienti manifestano
difficolta a deglutire a causa dell’ esofa-
gite. Quest’ effetto collaterale in genere
s verificaquando vieneirradiatoil cen-
tro del torace, zonache ospitaanchel’ e-
sofago. Se s manifesta, sara opportuno
sogtituire il cibo solido con cibi morbi-
di oliquidi come frullati, passati, € mi-
nestre oppure ricorrere a pasti liquidi
supplementari. Si pud anchericorrerea
farmaci antidolorifici e anestetizzanti
chepossanoridurreil fastidio, finoad as-

sumere nutrimenti supplementari per via
endovenosa. E importante che il medi-
CO sia a conoscenza della vostra diffi-
coltadi deglutire, anche perché potreb-
be avere un’ origine diversa.

Stanchezza. Sono moltele persone che
accusano unaforte stanchezzadopo due
settimane di trattamento radioterapico.
La sensazione di stanchezza potrebbe
anche gradualmente aumentare con il
proseguimento della terapia ma questo
non significa necessariamente che il
cancro stia peggiorando. Si consiglia
pertanto di riposareil piu possibile du-
ranteil trattamento, magari facendo dei
sonnellini quando ¢i s sente stanchi. La
stanchezza normal mente scompare en-
tro qualche settimanadallafinedel trat-
tamento.

Fibrosi. Lafibrosi pud svilupparsi sia
nel tessuto polmonare trattato sia nei
muscoli attraversoi quali passano lera-
diazioni e pud provocare dolore duran-
te larespirazione o quando si compio-
no determinati movimenti. Una ginna-
stica adeguata potrebbe essere d’ aiuto
nel prevenire la formazione di tessuti
fibrotici. Parlatene con un fisioterapista
0 con uno specialista in riabilitazione
polmonare e scoprite cosa si puo fare
per evitare o per curare lafibrosi.

Polmonite. Dopo 4-6 settimane dalla
fine del trattamento, circa il 10% dei
pazienti presenta febbre, tosse e diffi-
coltarespiratorie. Se cio vi dovesse ac-
cadere, informate subito il vostro onco-
logo toracico.

Questi sintomi potrebbero essere pro-
vocati da un danno del polmone dovu-
to alle radiazioni (polmonite da radia-



zioni) che danneggiano il tessuto sano
circostante il tumore. Il vostro medico
potrebbe somministravi dei corticoste-
roidi per cercaredi ridurre la perdita di
funzionalita del polmone e per alevia-
rei sintomi.

Irritazioni cutanee. Lapelledelazona
irradiata potrebbe apparire rossa, irrita-
ta, come ustionata dal sole o abbronza-
ta S sconsiglial’ utilizzo di lozioni, cre-
me, deodoranti, e prodotti simili duran-
te laterapia, perché potrebbero interfe-
rire con il suo esito. Potrete farvi consi-
gliaredal vostro medico oinfermiere sul
tipo di lozione da utilizzare per allevia-
re Iirritazione della pelle senza provo-
care interferenze con laterapia.

Mal di gola. Gola seccao irritata e dif-
ficolta nella deglutizione sono general-
mente effetti collaterali di minoregravita
e temporanel (una o due settimane). S
manifestano di solito da pochi giorni a
due settimane dopo I'inizio dellaradio-
terapia. Sei sintomi sono di una certa
gravitadafar pensarechesd tratti di un’e-
sofagite, laterapiaé quellagiadescritta.

Altri effetti collaterali. Laradioterapia
puo indurre alopecia(cadutade peli/ca
pelli) nella zona trattata, anche in mo-
do permanente. Il trattamento radiote-
rapico del torace di solito non provoca
nausea, ma se cio dovesse accadere,
informateneil medicoinmodo che pos-
saprescrivervi dei farmaci adeguati.

Per una descrizione pitl accurata degli
effetti collaterali provocati dallaradiote-
rapiae sul loro trattamento, consultateil
Capitolo 8 “ Terapiadi supporto dei sin-
tomi e trattamento del cancro del pol-
mone”.

Chemioterapia

| farmaci impiegati nellachemioterapia
pOSSONO essere somministrati sia per
bocca sia per via endovenosa (iniettan-
doli in vena) e viaggiano attraverso il
corpo per mezzo del flusso sanguigno.
Prestoforses potrainaarli direttamente
nei polmoni. Tali farmaci uccidono le
cellule chesi dividono rapidamente, co-
me le celluletumorali: in pratica, inter-
feriscono coniil ciclo di divisione delle
celluleimpedendo loro di dividersi o di
provocare danni irreparabili.

Anche i farmaci impiegati nella che-
mioterapia producono effetti nocivi sul-
le cellulenormali del corpo comelecel-
luledel sangue, dellapelle, del peli edei
capelli e quelle che rivestono la bocca
el’intestino.

Ogni persona necessitadi una chemio-
terapiaindividual e che possarisponde-
reai suoi bisogni. Il vostro medico svi-
luppera per voi un piano di trattamento
chemioterapico (protocollo) che terra
conto del vostrotipo di cancro, di quan-
to e esteso e delle vostre condizio-
ni di salute generali.

Lachemioterapia pud anche essereim-

piegata per:

« ottenere laremissione del tumore el
conseguente prolungamento dellavita;

* provocare una diminuzione delle di-
mensioni del tumore, per aleviare i
sintomi collegati alla malattia e pro-
lungare lavita;

« rdlentare la crescita del cancro;

* impedire al cancro di diffondersi.

Anche selachemioterapianon guarisce
dal tumore, gli studi hanno finora sem-

protocollo:
piano medico
terapeutico
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anemia:
condizione
provocata da una
riduzione della
quantitadi
globuli rossi
prodotti dal
midollo 0sseo;

I’ anemia puo
essere causata
dal cancro stesso
odalaterapia; i
sintomi
includono
spossatezza e
dispnea

leucopenia:
basso numero di
globuli bianchi;
quanto piuil
numero di
globuli
diminuisce e
quanto piti a
lungo resta
basso, tanto pit
aumentail
rischio di
infezioni

piastrinopenia:
basso numero di
trombociti
(piastrine) nel
sangue
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pre dimostrato che aiuta le persone af-
fette da CPNPC a vivere pit alungo e
meglio.

Effetti Collaterali

della Chemioterapia

Esistono due livelli di effetti collaterali
indotti dalla chemioterapia. Un livello
prevede effetti che possono essere fasti-
diosi, come la caduta di peli e capelli o
la nausea, ma che non hanno gravi con-
seguenze. L' dtro livello invece prevede
effetti molto piu gravi, in grado di met-
terein pericololavitadel paziente. Que-
sti ultimi vengono definiti effetti “ dose-
dipendenti” e, quando si manifestano,
non & possibile continuare a sommini-
strarei farmaci chemioterapici, secondo
ledosi teoriche prescrittedal protocollo.

Lagravita degli effetti collaterali varia
molto da persona a persona. Non é det-
to, infatti, che questi debbano manife-
starsi intutti: alcune persone sperimen-
tano solo uno o due effetti collaterali
oppure nessuno. Tutto dipende dal do-
saggio edal tipo di chemioterapiaadot-
tata, oltre che dallacapacitareattive del-
I”organismo. Ciascun tipo di farmaco
puo generare effetti collaterali diversi.

La chemioterapia produce effetti non
solo sulle celluletumorali maanche sul-
le cellule normali che, come le prime,
s dividono vel ocemente. Esempi di cel-
lule di questo tipo sono le cellule del
sangue, dellapelle, del follicolo di peli
e capelli e del rivestimento intestinale.
Il danneggiamento delle cedllule stami-
nali (progenitrici) del sangue puo pro-
vocare la neutropenia e la leucopenia
con un conseguente aumento del rischio
di infezioni. Sei globuli ross diventa
no pochi o contengono meno emoglo-

bina, diventando cosi insufficienti atra-
sportare |’ ossigeno atutto il corpo, si
anemici: I’anemia procura un senso di
grande affaticamento e dispnea.

L’ amifostine (Ethyol®) sembra proteg-
gere le cellule normali dagli effetti ne-
gativi della terapia. Negli Stati Uniti,
I’ amifostine é stato approvato dallaFood
and Drug Administration comefarmaco
in grado di proteggerei reni dei pazien-
ti che si sottopongono a terapia con ci-
splatino ed e attualmente oggetto di ul-
teriori test sperimentali

. L’amifostine stesso,
cheviene somministrato primadellase-
dutadi chemioterapia, puo produrre ef-
fetti collaterali comeladiminuzionede-
la pressione arteriosa per un breve pe-
riodo di tempo (da5a 15 minuti). Alcuni
soggetti manifestano un maggiore sen-
so di nausea e vomito dopo |’ assunzio-
nedell’amifostine, etali sintomi posso-
no durare ancoraper parecchi giorni do-
po laterapia. Altri effetti collaterali pos-
sono esserelacomparsadi sintomi simili
aqudli del’influenza.

Alcuni fragli effetti collaterali piu co-
muni della chemioterapia sono (in or-
dine alfabetico):
» confusione o perdita della lucidita
mentale,
* costipazione;
o diarreg;
» mielodepressione
e anemia
* leucopenia
* neutropenia
* piastrinopenia (o trombocitopenia);
* neuropatie;
* nausea/vomito;
* perditadi peli e capelli (alopecia);
* gpossatezza (0 astenia).



Per una descrizione pitl accurata degli
effetti collaterali provocati dalla che-
mioterapia e sul loro trattamento, con-
sultate il Capitolo 8 “Terapia di sup-
porto dei sintomi etrattamento del can-
cro del polmone”.

Farmaci Chemioterapici
Attualmente Usati

Esistono diversi farmaci per il tratta-
mento chemioterapico del CPNPC enel-
la maggior parte dei casi vengono uti-
lizzati in combinazioni di due, tre o piu
farmaci. Primadi riuscire ad individua-
re la combinazione chemioterapica piu
efficace contro il vostro tipo di CPNPC
il medico potra dover compiere alcuni
tentativi. Puo anche accadere che alcu-
ne celluletumorali siano particolarmente
resistenti a farmaco o ai farmaci utiliz-
zati e che quindi sia hecessario trovare
un’ altra combinazione di farmaci.

Potreste rispondere meglio ad alcuni
farmaci rispetto ad altri per cui il vostro
medico potradover provare diversi far-
maci, siaindividualmente siain combi-
nazione, a finedi ottenerei risultati mi-
gliori con i minori effetti collaterali. In
ogni caso, lasceltainiziale dei farmaci
dovrebbe basarsi su studi che hanno di-
mostrato I’ efficacianel prolungareil pe-
riodo di sopravvivenza.

Parlate con il vostro medico delle so-
stanze che vi verranno somministrate
con la chemioterapia. Ricordate pero
che I’ esperienza che farete con quei
farmaci sara la vostra esperienza in-
dividuale, per cui vi potra accadere
di sperimentare solo alcuni 0 nessuno
degli effetti collaterali normalmente
associati a quel farmaci.

Di seguitotroveretel’ elenco dei farma-
ci chemioterapici attualmente usati con
alcuni dei loro effetti collaterali. Sono
in corso sperimentazioni cliniche per
testarne I’ efficacia in varie combina-
Zioni ein assaciazione con lachirurgia
elaradioterapia. Nell’ elenco non sono
stati inclusi quei farmaci meno recenti
che si sono dimostrati meno efficaci di
quelli elencati, anche se acuni vengo-
no ancora utilizzati, come la ciclofo-
sfamide e lamitomicina.

Parlate con il vostro medico delle so-
stanze che vi verranno somministrate
con la chemioterapia. Ricordate pero
chel’ esperienzachefarete con quei far-
maci sara la vostra esperienza indivi-
duale, per cui vi potra accadere di spe-
rimentare solo acuni o nessuno degli ef-
fetti collaterali ad associati.

Per molti anni i due farmaci maggior-
mente impiegati per la chemioterapia
del carcinoma polmonare non a picco-
le cellule sono stati il carboplatino el
cisplatino. Leattuali combinazioni che-
mioterapiche prevedono, generalmen-
te, I'impiego di uno o piu dei farmaci
elencati in combinazione con il carbo-
platino o il cisplatino.

Ciascun farmaco ha un nome generico,
che corrisponde a suo nome chimico,
eun nomecommercialechegli viene at-
tribuito dalla casa farmaceutica che lo
produce: si trattadi nomi interscambia-
bili e, per vostracomodita, sono stati ri-
portati entrambi, in modo che possiate
riconoscerli quando parlate con il per-
sonale sanitario che vi hain cura. Inol-
tre, troverete elencati gli effetti collate-
rali cheil farmaco ha prodotto, durante
la sperimentazione clinica, in piu del
30% dei pazienti ai quali erastato som-
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ministrato da solo. Per alcuni dei far-
maci meno recenti questi dati non sono
purtroppo disponibili.

Ricordate che molti degli effetti colla-
terali possono essere prevenuti o ridot-
ti al minimo.

Carboplatino (nome generico)

Nome commerciale: Paraplatin®

L’ effetto collateral e dose-dipendente pit
comunede carboplatino élatossicitaper
il midollo osseo (miel odepressione) che
puo far aumentare il rischio di infezione
e/o anemia. Altri effetti collaterdi sono:
* Nausea e vomito;

« anomalie degli eettroliti;

« dolore;

* debolezza;

* cadutadei peli e del capelli.

Specidi avvertenze: i pazienti allergici
ai composti contenenti platino non de-
vono fare uso di questo farmaco.

Cisplatino (nome generico)

Nome commerciae: Platinex®

L’ effetto collaterale dose-dipendente pit

comune del cisplatino € latossicita per

il midollo osseo (miel odepressione) che

puo far aumentareil rischio di infezio-

ne /o di anemia. Un altro effetto dose-

dipendente € latossicita renae, che s

manifestanel 33% dei pazienti. Altri ef-

fetti collaterali sono:

* nNausea e vomito;

* tossicita neurologica, inclusa perdita
dellasensibilitadegli arti, fischio nel-
|e orecchie, ecc.;

* perditaddl’ udito;

e anomalie degli eettroliti;

« dolore;

* debolezza;

* cadutadei peli e del capelli.

Speciali avvertenze: i pazienti alergici

ai composti contenenti platino non de-
vono fare uso di questo farmaco.

Docetaxel (nome generico)

Nome commerciae: Taxotere®

L' effetto collaterale dose-dipendente pit

comunede taxotereelatossicitaper il mi-

dollo osseo (mielodepressione) che pud

far aumentareil rischiodi infezionee/o di

anemia. Altri effetti collaterali sono:

* febbre;

* nNausea e vomito;

» anomalie nellafunzionalitadel fegato;

» anomalie nella funzionalita neurolo-
gica

« fenomeni di ipersensibilizzazione;

» aterazioni delle unghie;

* inflammazione in bocca (stométite);

* arrossamenti della pelle;

« caduta dei peli/capelli.

Speciali avvertenze: prima del tratta-

mento occorre che atutti i pazienti ven-

gano somministrati dei corticosteroidi

per viaorale, in modo dalimitarele pos-

sibili reazioni di ipersensibilizzazione.

Etoposide 0 VP-16 (nome generico)
Nome commerciale: Vepesid®

Gli effetti collaterali dose-dipendenti
pit comuni dell’ etoposide sono la mu-
cosite elatossicitaper il midollo osseo
(miel odepressione) che pud far aumen-
tareil rischio di infezione e/o di anemia
Altri effetti collaterali sono:

* nausea e vomito;

* debolezza;

* cadutadei peli edei capelli;

« fenomeni di ipersensensibilizzazione.
Speciali avvertenze: al fine di contra-
stareil sapore metallico che questo far-
Maco provoca, s consigliaai pazienti di
succhiare una caramella dura.



Gemcitabina (nome generico)

Nome commerciae: Gemzar®

L’ effetto coll aterale dose-dipendentepit
comune dellagemcitabina élatossicita
per il midollo osseo (mielodepressio-
ne) che pud far aumentare il rischio di
infezione e/o di anemia. Altri effetti col-
laterali sono:

* Nausea e vomito;

» anomalienellafunzionalitadel fegato;
» anomalie nellafunzionalitarenale;

* dolore;

* eruzioni cutanes;

» febbre.

Speciali avvertenze: le donne che assu-
mono gemcitabina corrono un rischio
maggiore rispetto agli uomini di svi-
luppare mielodepressione.

Irinotecan o CPT-11

Nome commerciale: Campto®

L' effetto collaterale dose-dipendentepit
comune dell’irinotecan & una marcata
tossicita per il midollo osseo (mielode-
pressione) che pud far aumentare il ri-
schio di neutropeniae/o di anemia. Un
altro effetto collaterale dose-dipenden-
te é la tossicita gastro-intestinale che
puo provocare diarrea. Altri effetti col-
laterali sono:

* Nausea e vomito;

e crampi intestinali;

* perditadi peso;

* debolezza;

« febbre;

* cadutadei peli e dei capelli.

Speciali avvertenze: la diarrea pud es-
sere controllatacon medicinali adegua-
ti; per chi dovesse sperimentare questo
problema, s consigliadi aumentarel’ as-
sunzionedi liquidi.

Paclitaxel (nome generico)

Nome commerciale: Taxolo®

L’ effetto collaterale dose-dipendentepit
comune del taxolo € unamarcatatossi-
cita per il midollo osseo (mielodepres-
sione) che puo far aumentareiil rischio
di infezione e/o di anemia. Altri effetti
collaterali sono:

« fenomeni di ipersensibilizzazione;

« perditadella sensibilitadegli arti;

« dolore;

* Nausea e vomito;

« cadutadei peli e dei capdlli.

Speciai avvertenze: prima del tratta-
mento occorre somministrareal pazienti
degli steroidi; durante la prima ora di
somministrazione & consigliabile con-
trollare con frequenzai segni vitali; i pa
zienti devono riferire immediatamente
suqualsiasi dolore, bruciore o altro sin-
tomo che dovessero avvertire durante
laterapia.

Topotecan (nome generico)

Nome commerciale; Hycamtin®

L’ effetto collaterale dose-dipendente pit
comune del topotecan € una marcata
tossicita per il midollo osseo (mielode-
pressione) che puo far aumentare il ri-
schio di infezione e/o di anemia. Altri
effetti collaterali sono:

* Nausea e vomito;

« difficoltarespiratoria;

« cadutadei peli e dei capdlli;

* dolore alle articolazioni.

Speciai avvertenze: il topotecan non
dovrebbe essere somministrato a pa-
Zienti che presentano una grave forma
di mielodepressione.

6.17



6.18

Vinorelbina (nome generico)

Nome commerciale: Navelbine®

L’ effetto collateral e dose-dipendente pit
comune € la neutropenia. Altri effetti
collaterali sono:

* costipazione;

* Nausea.

Specidi avvertenze: I’ utilitadellavino-
relbinacome singolo farmaco e statari-
levata soprattutto nei pazienti piu an-
Ziani oin coloro che potrebbero nontol-
lerare una terapia combinata. La fuo-
riuscita (stavaso) del farmaco dal vaso
sanguigno e lasuadiffusione nei tessu-
ti circostanti causa danni locali.

Lamaggior parte degli infermieri émol-
to preparata nella somministrazione di
farmaci per viaendovenosa, tuttavia, se
dovesse accadere cheil farmaco strava-
s ed invadai tessuti sani, occorre uti-
lizzare speciali antidoti, esaminare la
zonafrequentemente ed eventual mente
consultare un chirurgo plastico.

TERAPIA DEL
CARCINOMA POLMONARE
NONA PICCOLE CELLULE
IN BASEALLO STADIO

Lo stadio del tumore e il fattore deter-
minante nella scelta del programmate-
rapeutico. Altri fattori sono rappresen-
tati dallo stato di salute generaledel pa
Zientee daeventuali altre patologie, co-
me problemi cardio-circolatori, diabete
od altre malattie croniche. Un altro fat-
tore molto importante e rappresentato
dai vostri bisogni individuali: I’ oncolo-
go Vi daradel consigli maricordate che
la vita e la vostra e avete il diritto di
prendere delle decisioni sullavostrate-
rapia. Vi consigliamo di consultarvi con

tutti i medici specialisti che seguono il
vostro caso (pneumologo, chirurgo to-
racico, oncologo medico, radioterapi-
sta, ecc.) d fine di potere vagliare tutte
le possihilita terapeutiche.

Comesi égiadetto, non esistono a mo-
mento trattamenti standard per ciascun
tipo e stadio di CPNPC adottati da tut-
ta la comunita scientifica. Quella che
segue € una rassegna delle molteplici
terapie usate per i vari stadi del CPNPC:
ricordate che si tratta semplicemente di
unadescrizione genericadel piu comu-
ni approcci terapeutici. Esistono molte
varianti delle terapie pitu comunemente
effettuate e stanno comparendo nuovi ti-
pi di trattamento, per cui il panorama
delle possibilita terapeutiche appare
molto vario.

Stadio 0 (Carcinoma in situ)

Sfortunatamente, non sono moltele per-
sone cui viene diagnosticato un carci-
noma polmonare in stadio 0. A rivelar-
lo, normamente, €1’ esame “citologico
dell’ espettorato”, che consiste nel pre-
levare un campione delle secrezioni
bronchiali tossite fuori o prelevate di-
rettamente dai polmoni, e nell’ esami-
narle al microscopio per vedere se esse
contengono cellule tumorali. La pre-
senzadi queste cellule e dovuta al fatto
che s sono staccatedal sito o dai siti do-
vesi ésviluppatoil tumore. Lamaggior
parte delle diagnosi di stadio 0 avviene
nell’ ambito dei programmi di screening,
ove guesti siano disponibili.

Chirurgia
Individuato il sitoin cui si & sviluppato
il tumore, & possibile rimuoverlo com-



pletamente ed avere un risultato di com-
pleta guarigione senzarecidiva.

Terapia fotodinamica
Laterapiafotodinamica (dettaanchete-
rapia endoscopica fotodinamica, foto-
terapia o fotochemioterapia) é gia stata
approvata negli Stati Uniti dalla Food
and Drug Administration per il tratta-
mento di alcuni sottotipi di carcinoma
polmonare non a piccole cellule in sta-
dio iniziale (malattia mini-invasiva)
guando laterapia chirurgicae laradio-
terapianon sono indicate. Il potenziale
curativo é piu ato nellamalattiain sta-
dio 0.

Laterapiafotodinamicaconsistenell’i-
niettare in vena un farmaco fotosensi-
bilizzante che viene assorbito dalle cel-
lule. Trascorso un certo periodo di tem-
po, il farmaco sparisce dalle cellule sa-
ne mentre rimane pit alungo nelle cel-
[ule tumorali.

Il farmaco che impregna le cellule tu-
morali vieneattivato dallalucedi unla-
ser, con laformazione di ossigeno atti-
vo che distrugge le cellule tumorali. 11
tempo di esposizione dlaluce deve es-
sere accuratamente cal colato in modo da
cogliereil momentoin cui il farmaco fo-
tosensibilizzante ha abbandonato la
maggior parte delle cellule sane ma e
ancorapresente nelle cellule cancerose.

StadiolA elB

Chirurgia

| pazienti ai quali é stato diagnosticato
un CPNPC in stadio 1A o IB vengono
normalmente sottoposti a terapia chi-
rurgica, dettaanche resezione. L’ attua-

le trattamento standard prevede la ri-
mozionedell’interasezione, o lobo, del
polmone. Quest’ operazione viene detta
|obectomia e viene considerataoncol o-
gicamente superiore alla resezione cu-
neiforme (a cuneo) che prevede lari-
mozione di una piccola parte del lobo.
Larimozionedell’intero polmone e det-
ta pneumonectomia.

La pneumonectomia puo rendersi ne-
cessarianel caso in cui il tumore s sia
diffuso in piu lobi dello stesso torace.
Nel corso di un’ operazione chirurgicaal
polmoni si provvede sempre ad un’a-
nalis completadei linfonodi dellacavita
toracica. Si tratta di procedure per le
quali i chirurghi toracici hanno ricevu-
to una preparazione specifica, per cui,
sepotete scegliere, optate sempreper un
chirurgo speciaizzatoin chirurgiatora-
cica.

Terapie Addizionali

Se vi é stato diagnosticato un carcino-
ma polmonare non a piccole cellule in
stadio |A 0B, laterapiastandard erap-
presentata dalla solaterapia chirurgica.
Tuttavia, potrestevoler consultareil vo-
stro oncol ogo toracico per discutere sul-
la possibilita di sottoporvi a chemiote-
rapia dopo |’ operazione. Sono attual-
mente in corso degli studi clinici per
verificare I' efficacia di questa terapia,
fatta a seguito dell’ intervento chirurgi-
o, nei pazienti in stadio 1A elB.

Alcuni specialisti in oncologiaritengo-
no cheil CPNPC in stadio iniziale do-
vrebbe essere primatrattato con lache-
mioterapia: sono molti, infatti, i casi di
recidiva entro due anni. Sono in corso
sperimentazioni cliniche per verificare
seépossibile prolungareil tempo di so-

resezione:
rimozione
chirurgica di una
porzione di
organo o
dell’intero
organo

lobectomia:
rimozione
chirurgicadi un
lobo del
polmone

pneumo-
nectomia;
rimozione
chirurgicadi un
polmone
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trattamento
sistemico:
trattamento che
raggiunge tutte
lecellule del
corpo
viaggiando nel
circolo
sanguigno

terapia neo-
adjuvante:
terapia
somministrata
primadel
trattamento
principale per
incrementarne

I’ efficacia;
chemioterapiae
radioterapia
pOSsoONO essere
utilizzate come
trattamenti neo-
adjuvanti

terapia
adjuvante:
terapia
somministrata
dopoil
trattamento
principale per
consolidarnei
risultati

ciclo: eil tempo
(dapoche ore a
diversi giorni)
chetrascorre tra
una
somministrazio-
ne dei farmaci
chemioterapici e
la successiva
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pravvivenza attraverso un trattamento
sistematico con chemioterapiapre-ope-
ratoria (neo-adjuvante).

Alcuni studi sullaradioterapia associa-
taalachirurgianellamalattia NO indi-
cano un peggioramento delle aspettati-
vedi guarigione (in altre parole, sareb-
be dannosa).

StadiollA ellB

Chirurgia

L’ attuale trattamento standard per lama-
lattiain stadio 1A ellB, quando il pa-
Ziente e operabile, élaterapia chirurgi-
ca con esecuzione di lobectomia, bilo-
bectomia o pneumonectomia.

Chemioterapia

La chemioterapia neo-adjuvante (pre-
chirurgica) e adjuvante (post-chirurgi-
ca) non sono il trattamento standard per
lostadio 1A olIB del CPNPC. Sono in
corso dei test clinici per verificare se @
possibile prolungare il tempo di so-
pravvivenza o migliorare la cura utiliz-
zando tali trattamenti. Se vi hanno dia-
gnosticato un CPNPC in stadio I1A o
I1B, é consigliabile che consultiate il
vostro oncologo toracico per essere
eventualmente inseriti in programmi di
sperimentazione clinica

Radioter apia

Alcuni oncologi radioterapisti racco-
mandano I’ uso di unaradioterapiaadju-
vante nello stadio 1A o 1IB. Laradio-
terapia post-chirurgica ha lo scopo di
tentare di uccidere le cellule tumorali
che dovessero essere rimaste vitali do-
po I’operazione. L’ irradiazione viene
effettuata sulla od intorno alla zonain

cui risiedeva il tumore. Esistono con-
troversie sull’ efficaciadellaradioterapia
nel CPNPC in stadio I, specie nei cas
di malattiaN1, in quanto alcuni dati di-
mostrerebbero un effetto negativo (ri-
duzione della sopravvivenza).

Stadio 1A

Chirurgia

Inalcuni cas di stadio 11 A potrebbe es-
sere possibile intervenire chirurgica-
mente senza bisogno di chemioterapia.
Tuttavia, I’ approccio pit comunein pre-
senza di un tumore esteso ai linfonodi
mediastinici e quello di effettuare la
chemioterapiaprimadel’intervento chi-
rurgico (ter apia neo-adj uvante) oppu-
re di utilizzare la radioterapia per pro-
vocare una diminuzione nelle dimen-
sioni del tumore o dei tumori. Si tratta
di un approccio che si & dimostrato ef-
ficace in acune sperimentazioni clini-
chein cui eracoinvolto, tuttavia, un pic-
colo numero di pazienti. | migliori ri-
sultati nello stadio I11A si sono avuti
applicando unacombinazionedi terapie,
ovvero chemioterapia, terapiachirurgi-
ca e possibilmente radioterapia.

Chemioterapia

Pazienti con diagnos di CPNPC in sta-
dio Il11A possono essere considerati per
lachemioterapiainduttiva (neo-adju-
vante) e/o per la radioterapia associata
alaterapia chirurgica.

Un recente studio harilevato che que-
sti pazienti, sottoposti a due o tre cicli
di chemioterapia prima dell’ intervento
chirurgico e ad altri cicli dopo I’inter-
vento, sono sopravvissuti fino asei vol-
te pit a lungo di coloro che sono solo



stati operati. Non esistendo un tratta-
mento standard post-operatorio, posso-
no essere utilizzati sialachemioterapia
adjuvante che la radioterapia, oppure
entrambe.

Radioterapia

Laradioterapia viene impiegata Spesso
nello stadio I11A del CPNPC per far re-
gredire le dimensioni del tumore o dei
tumori. Per tentare di eliminare il tu-
more, si possono utilizzare la radiote-
rapiaelachemioterapiaassociate anzi-
ché laterapia chirurgica ed & probabil-
mente questa la forma pitu comune di
trattamento in questo stadio.

Stadio l11B

[l CPNPC in stadio 1B normamente
hagiainvaso gli organi circostanti e ma-
gari anchei linfonodi esterni al torace.
In genere I’ intervento chirurgico viene
escluso, trannein cas selezionati, in cui
potrebbe venire applicato in associa-
zione con la chemioterapia.

Chemioterapia
Lachemioterapiaviene utilizzatain as-
sociazione con laradioterapiaper il trat-
tamento del CPNPC in stadiol11B. Esi-
stono numerosi protocolli sperimentali
che utilizzano nuovi farmaci associati ad
altri meno recenti per tentare di con-
trollare lo stadio 111B. Diversi pazienti
riescono a vivere per un certo numero
di anni ricevendo trattamenti chemiote-
rapici che controllano €/o rallentano la
crescitadel tumore o dei tumori.

| pazienti in stadio I11B con versamen-
to pleurico dovrebbero essere sottopo-
sti ala sola chemioterapia. Se invece

non vi & versamento, € possibile utiliz-
zare anche la radioterapia in associa-
zione con la chemioterapia.

Radioterapia

Laradioterapia e un caposaldo nel trat-
tamento del CPNPC di stadio|11B ed ha
come scopo I’ eliminazione del tumore
od almeno la riduzione delle sue di-
mensioni.

Stadio IV

[l tumore polmonare in stadio IV, oltre
al’interessamento dei polmoni e dei
linfonodi del torace, ha sviluppato me-
tastasi anche in altri organi. La terapia
chirurgica, per i pazienti in stadio IV,
non viene presain considerazione.

Chemioterapia

Normalmente, i medici raccomandano
lachemioterapiaper aleviarei sintomi
e prolungare la sopravvivenza dei pa
zienti che non presentano altri tipi di
problemi. Alcune persone con malattia
instadio IV curati conlachemioterapia,
sopravvivono pitialungo di quanto non
Ci S aspetti statisticamente. Come ac-
cadeper lostadio 111B, si verificano an-
checasi di remissione completa, cioédi
scomparsa dei tumori visibili. In altri
casl, i pazienti vengono trattati con spe-
cifici regimi per tenere sotto controllo i
tumori esistenti. Laterapia di supporto
edaconsiderarel’ opzione definitivaper
i pazienti con malattiain stadio IV.

Radioter apia

La radioterapia pud essere impiegata
per alleviare sintomi localizzati e per
migliorare laqualitadellavita.

chemioterapia:
terapia
farmacologica
somministrata
come
trattamento
primario per i
pazienti con un
tumore in stadio
avanzato, per i
quali non
esistono
trattamenti
aternativi
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Terapia fotodinamica
Laterapiafotodinamica & anche utiliz-
zata come trattamento palliativo per il
tumorein stadio IV nel casi di ostruzioni
bronchiali. Ad esempio, seil tumore sta
gradualmente ostruendo uno dei bron-
chi principali rendendo difficile la re-
spirazione, con laterapiafotodinamica
S puo riuscire a ridurre la dimensione
del tumore e liberare cosi le vie aeree.

LA TERAPIA
STA FUNZIONANDO?

Vi sono diversi modi di verificare se la
terapiastafunzionando o meno. Lamag-
gior parte dei medici utilizza come in-
dicatore lo stato di validita del paziente
(performance status): seil dolore dimi-
nuisce, larespirazione € meno faticosa,
S tossisce meno, aloras ritiene cheil
trattamento stia facendo effetto.

Il vostro medico vi sottoporra spesso a
visitaedovrafarloin modo completo ed
accurato, dato che il cancro del polmo-
ne influenza tutti gli atri organi. Lavi-
sitaaiutail medico adecidere quali esa
mi aggiuntivi sono daeseguire. Ad esem-
pio, vi potrebbe prescrivere una proce-
dura diagnostica standard, come la ra-
diografiaolaTAC, per verificare seil tu-
more o i tumori si sono modificati nelle
loro dimensioni 0 se sono scomparsi.
Questi esami, in genere, vengono con-
dotti dopo due o piu “cicli” di terapia.

Latomografia ad emissione di positro-
ni o PET e una tecnica attual mente te-
statain diversi studi clinici come meto-
do per stabilire I’ efficacia del tratta-
mento. La PET é particolarmente utile
inquanto ein grado di rilevare cambia-

menti nel metabolismo dellecellulean-
ziché nella loro struttura anatomica o
nelle dimensioni del tumore. Cid signi-
ficache con la PET € possibile indivi-
duare i cambiamenti nell’ attivita delle
cellule tumorali pit precocemente, in
corso di terapia, rispetto alla TAC o ai
raggi X che possono, invece, dimostra-
re variazioni nella dimensione del tu-
more solo dopo parecchi cicli di terapia.

Con questo nuovo metodo diagnostico
e quindi possibile evitare la sommini-
strazione di molti cicli chemioterapici
ches dimostrano findall’inizio poco ef-
ficaci. Purtroppo, questo tipo di appa
recchiatura non & ancoradisponibilein
tutti gli ospedali o centri oncologici.

RECIDIVA

Dopo laterapia, il rischio di unarecidi-
va, 0 ricomparsa, del tumore polmona-
re nel suo luogo di origine o come me-
tastas inun’ altraparte del corpo, éele-
vato. Piu avanzato e lo stadio dellama-
lattia, piu ato e il rischio di recidiva.
Inoltre, sembra che i pazienti che ab-
biano gia sviluppato un tumore polmo-
nare abbiano piu possibilita di svilup-
pare un nuovo tumore primitivo del pol-
mone. Questo nuovo tumore potrebbe
essere dello stesso tipo di quello prece-
dente (ad esempio, adenocarcinoma)
oppure di tipo diverso (ad esempio, un
carcinoma a cellule squamose dopo un
adenocarcinoma). E quindi molto im-
portante chei pazienti continuino acol-
laborare con i medici che li hanno cu-
rati, al fine di tenere d’ occhio lamalat-
tia con regolari controlli. Ad esempio,
chi ha un tumore polmonare dovrebbe
vedere il proprio medico almeno ogni



tre mesi per i primi due anni, ogni sei
mesi per i due anni successivi e in se-
guito annualmente.

Molte persone mantengono costante-
menteil ritmo di unavisitaogni tre me-
s inmodo dapoter individuare eventuali
recidiveil primapossibile. Nel corso di
guestevisite, il medico vi potra prescri-
vere una TAC o un atro tipo di esame
radiologico. Il vostro stato generale di
salute verramantenuto dal vostro medi-
co sotto controllo con laprescrizione di
esami del sangue o di atrogenere, in ba-
se dlastoriadel vostro cancro.

TERAPIA PALLIATIVA

La terapia palliativa viene prescritta
guando una cura non € piu possibile, e
comprende qualsiasi tipo di trattamen-
to somministrato allo scopo di control-
larei sintomi e migliorarelaqualitadel-
lavita. Sialaterapia chirurgica, chela
chemioterapia e la radioterapia, posso-
no essere utilizzate come terapie pal-
liative. Chiedete al vostro medico qua-
le sialo scopo di ogni terapia che rice-
vete ed accertatevi di aver capito quali
siano i suoi probabili benefici e gli ef-
fetti negativi.

Laterapiapalliativacomprende ancheil
trattamento del dolore. Nei pazienti con
frequenti recidive pud essere necessario
un piu aggressivo trattamento del dolo-
re per migliorare laloro qualitadi vita
Il controllo del dolore étanto piu efficace
quanto pitl precocemente affrontato. E
importante che informiate subito il me-
dico dellasuacomparsain modo da es-
sere immediatamente curati.

NUOVI INDIRIZZI

NEL TRATTAMENTO

DEL CARCINOMA
POLMONARE

NONA PICCOLE CELLULE

Allo stato attuale delle cose, | approc-
cio terapeutico che incontra piu favori
nel mondo scientifico é il trattamento
combinato, che continua ad essere og-
getto di studio per tentare di migliorar-
nei risultati terapeutici.

Il progresso della scienza medica negli
ultimi anni vi potraaiutare nellavostra
battaglia contro il cancro del polmone.
Molti dei nuovi farmaci edelletecniche
elencate di seguito sono ancorain fase
di studio e pertanto non sono disponi-
bili ovunque; lalista, inoltre, non com-
prende tutte | e nuove terapie sperimen-
tali, s tratta piuttosto di una presenta-
zionedelleprincipali areedi ricercaedi
scoperta. Potete anche informarvi dal
vostro medico in merito ale novitain
ambito terapeutico. Ricordate, comun-
que, che non tutti gli approcci descritti
sono adatti per laterapiadel vostro car-
cinoma non a piccole cdlule. Cio pre-
messo, forse sarete in grado di benefi-
ciaredi unao piu fra queste terapie in-
novative, adesso o in futuro.

Nuove Tecniche Chirurgiche

La terapia chirurgica rimane il tratta-
mento standard per i pazienti affetti da
carcinomapolmonare non apiccole cel-
lule con stadio | ell. Tuttavia, vi Sono
pazienti con una funzione polmonare
marginale che non potrebbero tollerare
un’ operazione importante e per i quali
s rende necessario un intervento meno

6.23



6.24

invasivo, come la resezione videotora-
coscopica. La resezione videotoraco-
scopica permette di operare come at-
traverso “il buco della serratura’. Con-
siste, infatti, nel compiere una resezio-
ne e lobectomia attraverso una piccola
incisionedellaparetetoracicacon |’ aiu-
to di unavideocamera ed uno schermo
televisivo. Intal modo, il chirurgo pud
vedere quanto basta per effettuare |’ o-
perazione. La resezione videotoraco-
scopica presentail vantaggio di ridurre
il trauma da intervento, accorciare il
tempo di degenza in ospedale ed assi-
curare recuperi piu veloci. Lo svantag-
gio einvece rappresentato dal fatto che
il chirurgo non riesce a vedere intera-
mente il polmone e pud non riuscire ad
ottenere un campione adeguato di linfo-
nodi per verificareseil cancro s siadif-
fuso. Ancoranon e stato dimostrato che
i risultati di questa metodica siano mi-
gliori rispetto a quelli di un intervento
standard.

Nuove tecniche radioterapiche

L aradioterapiaconformazional e (basa-
ta su una mappaturatridimensionale) e
un’importante nuova tecnica che con-
sente di aumentare la dose delle radia-
zioni somministrate diminuendo I’ area
sana peritumorale esposta.

La combinazione di radio e chemiote-
rapia come trattamento primario é at-
tualmente oggetto di studio e sembra
essere promettente. Un esempio di que-
st’ approccio e rappresentato dadei pro-
grammi di somministrazione dellache-
mioterapia e della radioterapia.

Con il termine generico di “fraziona-

mento” s'indicail procedimento in ba-
se a quale vengono variati I'intervallo
frale sedute radioterapiche, laloro do-
seelaloro durata. Ad esempio, la som-
ministrazione di dosi minori di radia-
zioni ad intervalli di tempo frequenti
viene definitaradioterapia accelerata, o
iperfrazionamento. Anche questa € un
tecnica che, in alcuni tipi di pazienti,
puo rendere piu efficace laradioterapia.

Si possono utilizzare farmaci che modi-
fichino la risposta delle cellule ale ra
diazioni, comelalonidamina (Tirapaza-
mine®), una sostanza che sembra osta-
colare lariparazione dei danni provoca-
ti dalleradiazioni nelle cellule tumorali.

Esistono poi dei farmaci radiosensibi-
lizzanti in grado di rendere le cellule
pit sensibili agli effetti delle radiazio-
ni, come ad esempio gli inibitori della
topoisomerasi |, che hanno mostrato di
svolgere efficacemente questafunzione.
Un esempio di farmaco radiosensibiliz-
zante & la Gemcitabina (Gemzar®).

La brachiterapia & una tecnica di som-
ministrazione di radiazioni ad ate con-
centrazioni, resa possibile dall’inseri-
mento di unasondachegiungeil piuvi-
cino possibile nelle vie aeree piu vici-
nea tumore.

Farmaci chemioterapici
sperimentali

Sono attualmente in uso nuovi e pro-
mettenti farmaci chemioterapici, sasin-
golarmente chein combinazione, il cui
dosaggio e ancoraoggetto di studio, co-
Si come sono ancora oggetto di studio
alcuni prodotti in grado di aumentare



I efficaciadei farmaci ealtri in grado di
proteggere le cellule sane dagli effetti
tossici della chemioterapia.

Tecniche“in vitro”

Negli Stati Uniti & gia possibile deter-
minare, primadi iniziareil trattamento,
quali saranno i farmaci piu efficaci per
un determinato tumore. E, infatti, possi-
bile verificare“in vitro” (cioé mediante
I”implementazionein |aboratorio di col-
ture cellulari) lasensibilita di quel dato
tumore ad una serie di sostanze che-
mioterapiche. Si trattadi unatecnicanon
molto diffusae molto cara, dal punto di
vistade costi. Questo sistema ha dato
risultati falsi positivi (risultati che indi-
cano che la chemioterapia funziona ma
in pratica non funziona) ma non ha da-
to nessun risultato falso negativo (risul-
tati che indicano che la chemioterapia
non funziona main praticafunziona). S
tratta, quindi, di test utili ad evitaredi ap-
plicare terapie inefficaci per il tumore
della personain questione.

Composti Antiangiogenici

Esisteunavarietadi prodotti in grado di
ostacolarelo sviluppo del vasi sanguigni
che normamente nutrono le cellule tu-
morali e le aiutano a crescere. Questi
prodotti vengono definiti sostanze an-
tiangiogeniche o inibitori angiogenici.

Inibitori della Matrice Intercellulare
(Metalloproteasi)

Gli inibitori dellamatrice sono un grup-
po di enzimi (metalloproteasi) prodotti
naturalmente dal nostro corpo. Laloro
funzione é quella di sciogliere la so-

stanzaesistentefrale cellulein modo da
fare spazio per la crescitadi nuovo tes-
Suto sano. Sono enzimi molto impor-
tanti per i normali processi comelacre-
scita, la cicatrizzazione delle ferite, lo
sviluppo di nuovi vasi sanguigni. | ri-
cercatori ritengono che questi enzimi
possano aiutarele celluletumorali ad in-
vaderei tessuti sani circostanti eacrea
re metastasi in parti distanti del corpo.
Sembra anche che svolgano un impor-
tante ruolo nel favorire la crescita di
nuovi vasi sanguigni che servono apor-
tare nutrimento a tumore.

Un farmaco che possaimpedirealama-
trice di svolgere la sua funzione viene
definito inibitore dellamatrice. Sonoin
corso studi clinici su diverse sostanze
per verificarelaloro capacitadi rallen-
tarelacrescitade tumori del polmone.

Cartilagine di pescecane

Estratti di cartilagine di pescecane o si-
mili composti prodotti in laboratorio
sembrano avere un effetto antiangioge-
nico. Negli Stati Uniti e in Canada so-
no attualmentein corso studi clinici per
verificarel’ efficaciadegli estratti di car-
tilagine di pescecane nel trattamento del
tumore polmonare.

Endostatina e Angiostatina

Altre sostanze prodotte naturalmente
dal nostro corpo sono le proteine e due
fraloro, I'endostatina e I angiostatina,
sembrano avere una funzione simile a
quella dei precedenti prodotti, ovvero,
inibiscono la formazione di vasi san-
guigni nel tumore rallentandone la cre-
scita o provocandone la distruzione.
Probabil mente occorreranno degli anni
primadi vedere avviati studi clinici su
gueste sostanze.
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Talidomide

Latalidomide & un farmaco che venne
allaribaltadellacronacanegli anni cin-
guanta, quando, somministrato in gra-
vidanza, s rivelo causa di gravi ano-
malie nei neonati. Nonostante inizial-
mente fosse utilizzato per ridurre gli
episodi di nausea nelle donnein gravi-
danza, erano note daanni altre sue pro-
prieta farmacologiche: fra queste an-
che quelle antiangiogeniche, presumi-
bilmente inibenti per il tumore. Lata-
lidomide é attualmente oggetto di stu-
di clinici.

Terapia Fotodinamica nel
CPNPC in Stadio Avanzato

L aterapiafotodinamica puo essere uti-
lizzata come trattamento palliativo nel-
lo stadio avanzato del carcinoma pol-
monare nhon a piccole cellule. Quando
il tumore, crescendo, ostruisce le vie
aeree principali rendendo sempre piu
difficile la respirazione, & possibile ri-
durneledimensioni utilizzando latera-
pia fotodinamica. La tecnica di appli-
cazione élastessaadottataper |o stadio
iniziale dellamalattia. Dopo aver iniet-
tato in vena un farmaco fotosensibiliz-
Zante, viene inserito nelle vie aeree un
broncoscopio conil quale s dirigerala
luce di un laser sulle cellule tumordli.
Sotto I’ effetto della luce, il farmaco di
cui sono impregnate le cellule reagira,
distruggendole. L' uso della terapia fo-
todinamica per alleviare I’ ostruzione
bronchiale nello stadio avanzato di ma-
lattia € gia stato approvato, mentre altri
suoi possibili usi sono ancorain fase di
studio.

M odificatori
della Risposta Biologica

E stato dimostrato che i pazienti colpi-
ti da cancro presentano un sistemaim-
munitario alterato. | modificatori della
risposta biologica sono sostanze che,
appunto, modificano larispostadel no-
stro sistema immunitario o biologico
nei confronti delle cellule tumorali. Ad
esempio, i modificatori della risposta
bi ol ogi ca possono venire impiegati per
ripristinare le funzioni immunitarie di
unindividuo o per prevenirele metastas
di untumore.

Si trattadi un’ area di indagine partico-
larmente interessante, in quanto recen-
ti scoperte scientifiche hanno dimostra-
to cheil sistemaimmunitario haun ruo-
lo fondamental e nel determinare seuna
persona sviluppera o meno un cancro.
Alcuni dei modificatori della risposta
biologica attualmente impiegati negli
studi clinici sono I’ alfainterferone, Iin-
terleuchina-2, I’ interleuchina-4, eil fat-
tore di necrosi tumorale. Nessuna di
gueste sostanze haper oradimostrato la
propriaefficacianel trattamento del tu-
more del polmone.

Terapia genica

La terapia genica del cancro prevede
I’impiego di materiale genetico come
agente terapeutico e consiste nel tratta-
re la malattia inserendo un gene che &
stato perso o hasubito alterazioni, o nel
tentare di bloccare I’ espressione di un
gene la cui funzione & quella di pro-
muovere una crescitaincontrollata del -
le cellule. Laterapia genica pud anche
essere utilizzata per dotare le cellule di



una nuova funzione come, ad esempio,
guelladi produrre nuove proteine.

Circala meta delle persone cui € stato
diagnosticato un CPNPC presenta del-
le anomalie del gene p53, il gene re-
sponsabile della soppressione dei tu-
mori. Che sl tratti del p53 oppure di al-
tri geni associati al cancro, la terapia
genica sembra molto promettente sia
nell’ambito della prevenzione che del
trattamento del CPNPC. Attualmente si
stanno studiando molteplici approcci
genetici nellasperanzadi riuscireamo-
dificare il sistema immunitario in mo-
do da indurlo a combattere efficace-
mente le cellule cancerose.

Chemioprevenzione

La chemioprevenzione ha lo scopo di
prevenire la formazione di un tumore
nelle persone arischio e di unarecidi-
vanelle persone apparentemente guari-
te. Consiste nella somministrazione di
un farmaco prima che vi siano segnali
della presenza di cancro. E stato rico-
nosciuto un effetto preventivo dei reti-
noidi su alcuni tipi di cancro. La som-
ministrazione nel tumore polmonare di
retinoidi per inalazione ha, purtroppo,
rivelato gravi effetti collaterali. Verran-
no condotti nuovi studi aventi per og-
getto nuove formulazioni di questi far-
maci. Anche il selenio ha mostrato di
possedere proprieta chemiopreventive
ed é attualmente utilizzato in speri-
mentazioni cliniche in pazienti affetti
da CPNPC.

Anticor pi monoclonali

Gli anticorpi monoclonali sono anticor-
pi clonati, o riprodotti artificialmente,
in laboratorio. Sono atamente specifici
per un singol o antigene, cioé legano so-
lo con una specificaproteinaaloro “af-
fine”. In pratica, questo significachegli
anticorpi monoclonali possono essere
impiegati per attaccare alcunecelluletu-
morali e per distruggere esclusivamen-
tequelle. Ad esempio, Herceptin® éun
anticorpo monoclonale utilizzato per
colpirelecellule dei tumori dellamam-
mella ed attualmente se ne sta verifi-
cando |’ efficaciasu dtri tumori solidi co-
meil carcinomapolmonare. Si attendo-
no sviluppi in quest’ area della ricerca
nell’immediato futuro.

Vaccini

Negli Stati Uniti, I'Istituto Nazionale
dei Tumori sta portando avanti quindi-
ci studi clinici per valutare I’uso dei
vaccini nella somministrazione di tera-
pie biologiche. Frai vaccini, il cui im-
piego nel carcinoma polmonare non a
piccolecelluleein quello apiccolecel-
lule & ancorain fase di studio, vi sono:
« |"antigene carcinoembrionario peptidi-
co-1 (CAP-1), contenente unaproteina
chestimolalarispostaimmunitariade-
le cellule del tumore polmonare;

* | geni ras dterati, che hanno dimostra-
to di provocarelaformazione di un tu-
more; laproteinaras peptide éun fram-
mento di proteinaprodotto dal generas,

« I'interleuchina-2, un modificatore del-
larispostabiologicache puo aiutareil
corpo a combattere il cancro stimo-
lando la produzione di alcune cellule
del sangue che attaccano la malattia.
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RIASSUMENDO

Il trattamento del carcinoma polmona
re non a piccole cellule pud compren-
dere diverse modalitadi curaaseconda
dello stadio dellamalattia, delle vostre
condizioni di salute, delle vostre esi-
genze e di molti altri fattori. Non esiste
un approccio standard con cui affronta-
retutti i casi di CPNPC.

Il vostro trattamento potraconsisterein
unacombinazionedi terapiediverseche
potranno variare nel corso del tempo a
seconda del tipo e dello stadio del
CPNPC e delle vostre circostanze per-
sonali.

|
Prendere partead uno studioclinicovi
potra anche permettere di contribuire
al progresso della scienza medica.

Un trial clinico, se vi fosse possibile
parteciparvi, potrebbe darvi I’ opportu-
nitadi ricevere leterapie piti recenti ed
aggressive del momento. Inoltre, pren-
dervi parte vi potra permettere di con-
tribuire a progresso della scienza me-
dica. Siachescegliatedi partecipare al-
la sperimentazione o che scegliate una
terapia tradizionale oppure che non vi
sottoponiate ad al cunaterapia che vada
oltre la cura dei sintomi, informatevi
adeguatamente primadi deciderein mo-
do da comprendere bene che cosacom-
porti lavostradecisione e sentirvi avo-
stro agio nel prenderla

Nuovi ed entusiasmanti sviluppi nello
studio delle terapie contro il cancro si
stagliano al’ orizzonte. Viviamoinun'e-
pocain cui si fanno continue scoperte

nell’ambito della conoscenza dei vari
tipi di cancro edelleloro terapie. Inter-
net rappresentaun’ ottimarisorsaper ri-
manere a passo con le novita in que-
st’ambito.



