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Nei bronchi inquinati e reattivi ALPO
convivono rischi heoplastici TALIAN A

OSPEDALIERR

e di invalidita funzionale e la TAC
allarga in questo campo di studio

dubbi e curiosita.

Bisogna sostituire qualcosa
di razionale alla guerra di religione

sui hoduli polmonari

Con il passare degli anni la TAC toracica si allarga
sempre piu nel campo della clinica, con una sensibilita
in grado di dare forma ad ogni tipo di segno clinico e
spesso all’'assenza di clinica.

Il rischio protezionistico, che una review di Lancet
del 2004 propone ad oltre 300 volte quello di una ra-
diografia standard ', spesso viene dimenticato di fronte
aimmagini ad altissima definizione e ricostruzioni com-
puterizzate incredibili.

Poiché la TAC del torace si ¢ allargata al di la della
diagnostica oncologica, il reperto di piccoli o piccolis-
simi noduli non calcifici, irregolarmente e casualmente
disposti, € sempre piu frequente.

A volte neppure citati dal radiologo, in genere questi
noduli subcentimetrici vengono definiti come meritevoli
di “opportuno” controllo a “congrua” distanza di tempo.

Sembra di essere tornati alla radiologia standard
degli anni ’50-'60 allorché i noduli polmonari solitari, a
volte neoplastici, venivano tenuti in sospeso nel tempo,
senza fare niente, perché magari potevano essere tu-
bercolomi biologicamente isolati!

La radiologia di attesa & tornata ad essere la meto-
dologia di approccio dei noduli e, poiché sono passati
50 anni ed oggi ¢’ la TAC, con tecnologie in migliora-
mento di anno in anno, si attende non pit il comporta-
mento di noduli di 2-3 centimetri ma il comportamento
di noduli di 2-3 millimetri!

La presenza di noduli non calcifici subcentimetrici
in uno studio TAC del torace non oncologico pone il
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problema del follow up in modalita screening (tot esami
scaglionati nel tempo), con tutti i dubbi che ne conse-
guono per il paziente, o della valutazione “ottimistica”,
con tutti i rischi di salute del paziente e legali per il me-
dico, nell’eventualita che il paziente faccia parte della
quota maligna dei noduli.

II'manifesto dello screening TAC per il cancro del
polmone, lo studio ELCAP, nel primo gruppo di studio
individud 27 tumori nei 233 soggetti su 1000 esaminati
che erano portatori di noduli 2.

Gli studi di screening TAC per il cancro del polmo-
ne hanno dimostrato che i polmoni analizzati, quelli di
soggetti a rischio per fumo, sono pieni di noduli, fino al
60% dei casi e che, se si tiene conto anche dei noduli
di dimensioni inferiori ai 5 mm, considerati in modo piu
ottimistico ma privi di garanzia di benignita in un reale
follow up, la malignita dei noduli sta traI’1 ed il 2%, con
i tassi maggiori associati alle dimensioni maggiori ©.

La numerosita di questi noduli non calcifici & pari
solo alla vastita del dubbio che li accompagna ma I'in-
contro con questi problemi si allarghera sempre piu
perché I'impiego della TAC nel campo delle bronco-
pneumopatie acute e croniche, infiammatorie o infetti-
ve, sta portando all’esame un humero sempre maggio-
re di soggetti, indipendentemente dal rischio fumo.

Lesito del rischio fumo in invalidita da BPCO o in
cancro pone le condizioni per un sempre piu frequente
utilizzo della TAC in questi soggetti e, dato che I'enfise-
ma si pone subito dopo il rischio fumo come maggio-



re fattore di rischio per cancro del polmone # viene da
chiedersi quale sia la frequenza di noduli non calcifici
nei soggetti senza rischio fumo.

Molti noduli hanno origine infiammatoria-infettiva ed
il controllo dell'involuzione dei noduli non calcifici me-
diante antibiotici ® ha consentito di ipotizzare che il tem-
po di dimezzamento sia un fattore di studio utile quanto
il suo contrario.

La clinica aneddotica ci conferma costantemente
che i noduli neoplastici di stadio |, abbandonati a sé
stessi, hanno sopravvivenza inferiore a quelli operati,
soprattutto se si spinge il follow up a 5-10-15 anni, ma
la diatriba scientifica su questo fondamentale argo-
mento & durissima tra chi sostiene la totale mortalita
dei noduli di stadio | abbandonati a sé stessi ®ed accu-
ratissimi contestatori di tali risultati “.

Questo argomento ¢ in effetti molto forte perché
conterrebbe la smentita alle due fondamentali critiche
alle metodiche screening, la lunga sopravvivenza come
semplice anticipazione della diagnosi e la diagnosi e
cura inutili di noduli neoplastici indolenti e clinicamente
silenti se lasciati a sé stessi.

Quando tuttavia dalla battaglia di religione dello
screening dei noduli ci si sposta al campo della gestio-
ne del tumore la precocita diagnostica ritorna alla base
del management, prescindendo dal concetto di length
bias € dando per scontato che I'evolutivita del tumore
non a piccole cellule dipenda dalle sue dimensioni e
diffusione alla diagnosi, cosi da giustificare costosissimi
interventi (in termini monetari diretti e in termini indiretti
soggettivi e sociali, in particolare per la terapia oncolo-
gica con farmaci) per ottenere un rallentamento evolu-
tivo, al quale corrisponderebbe come outcome non un
comprensibile aumento della qualita di vita ma un au-
mento della sopravvivenza, facendo rientrare dalla fine-
stra come valore quello che non viene invece ammesso
per lo screening, ritenendo che la mortalita non dovreb-
be essere modificata dalla precocita degli interventi.

Ma, con I'allargamento dell’'uso della TAC toracica,
il vero problema diventera quello dei noduli non calcifici
rilevabili e quello della eccessiva discrepanza tra il nu-
mero di noduli rilevati ed il numero di quelli con natura
neoplastica, e sulla reale evolutivita o indolenza dei no-
duli neoplastici rilevati.

In buona sostanza il problema dei noduli polmonari
non calcifici non € un problema di screening ma pone
problemi di gestione perché le uniche notizie cliniche
sui tumori clinicamente silenti (occulti o potenzialmente
visibili con tecnica radiologica) e le uniche notizie possi-
bili sulla loro evolutivita possono essere derivate da:

e studi di screening sull’evoluzione in follow up di no-
duli non giudicati maligni o di dimensioni sospette;

e studi di anatomia patologica effettuati su popolazio-
ni della 62-7 2-82 decade di vita alla ricerca di noduli
silenti di natura neoplastica;

e studi sui tumori early endobronchiali delle vie cen-
trali.
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Inoltre della biologia neoplastica e della sua storia
naturale:

e sappiamo che & frutto di danni genetici subentranti
e progressivamente irreparabili;

* non sappiamo quali comportamenti cellulari corri-
spondano ai singoli danni genetici, né quali siano gli
eventi irreversibili; la ricerca in questo campo non &
sistematica e pertanto non ¢’e un project manage-
ment della biologia tumorale;

® non conosciamo per quanto tempo la cellula con
danni genetici subentranti sia in grado di avere un
atteggiamento sociale compatibile all’architettura
ed alla funzione dell’organo nel quale si genera, e
pertanto non conosciamo eventuali tempi di non
aggressivita e di aggressivita;

e non sappiamo dopo quali, dopo quante € quando
le lesioni genetiche comportino un atteggiamento
invasivo (locale, linfatico, ematico) e pertanto non
sono chiare le basi biologiche della supposta “indo-
lenza” del tumore;

® non sappiamo se la cosiddetta “indolenza” sia una
caratteristica di alcuni tumori (e cid richiederebbe
specifiche ricerche per individuarli ed escluderli dal
ciclo diagnosi-terapia classico) o sia una caratteri-
stica di tutti i tumori, per una fase della loro storia
naturale.

C’e tutta una serie di considerazioni pratiche che
dice che é necessario arrestare la guerra di religio-
ne tra fans e detrattori dello screening TAC, ormai
e certo che esso non puo funzionare come tale, se
non adjuvato da sostanziali aggiunte in grado di dare
specificita diagnostica alla sensibilita radiologica ma,
poiché siamo tuttora molto ignoranti sulla biologia
del tumore in vivo e sulla sua biodiversita rispetto al
tessuto “fisiologicamente attivo”, & abbastanza con-
vincente che, se ben sfruttati e correttamente orien-
tati per i risultati accessori alla mortalita, gli studi con
TAC del torace possano dare informazioni sulla vita
biologica del tumore, anzi che siano insostituibili per
questo outcome e che sia eticamente molto grave
rinunciare ad essi.

Dato che gli pneumologi utilizzeranno sempre pitl la
TAC per cercare nei polmoni invalidita e tumori & tem-
po che essi dicano la loro sulla guerra di religione sui
noduli polmonari.
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PS senza commenti

In calce al lavoro numero 6 scaricato da internet
compare una lettera di Claudia Henschke, promotri-
ce dello screening TAC della Cornell University di New
York, nella quale riferisce che un importante finanzia-
mento allo studio (3,6 milioni di dollari tra il 2000 ed
il 2003) proveniva dalla Foundation for Lung Cancer:
Early Detection, Prevention and Treatment come “unre-
stricted gift” del Vector Group “the parent company of
Liggett Tobacco, which manufactures cigarettes.” Tale
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lettera (10.1056/NEJMc086128) era stata pubblicata
su www.nejm.org il 2 aprile 2008.

GARD[™ "

[taly

Global Alliance Against Chronic
Respiratory Diseases

GARD Italia - Roma, 11 giugno 2009

Si & tenuto a Roma I’'11 giugno presso |l
Ministero della Salute I'evento di lancio della
Global Alliance Against Chronic Respiratory
Diseases — [talia, un importante momento
di lavoro focalizzato sulla prevenzione ed il
controllo delle malattie respiratorie croniche.

51 tra Societa Scientifiche ed As-
sociazioni di Pazienti che costituiscono
questa “Alleanza Globale contro le malattie
respiratorie croniche” con grande energia
ed impegno, hanno dato vita ad una gior-
nata di confronto su un importante proble-
ma di salute globale.

L obiettivo principale dell’incontro era la
costituzione ufficiale della GARD-Italia, alla
presenza del dott. Fabrizio Oleari, Diretto-
re Generale della Prevenzione Sanitaria, di
fronte al quale ¢ stato solennemente siglato
il Documento di Strategia alla lotta alle ma-
lattie respiratorie.

La visione dell’Alleanza & quella di “un
mondo dove tutti siano liberi di respirare”
con l'obiettivo finale di ridurre l'incidenza
delle malattie respiratorie croniche, svilup-
pare una strategia di prevenzione e di assi-
stenza adattata al contesto italiano.

La volonta della Comunita Scientifica
Pneumologica ltaliana, insieme alla instan-
cabile attivita delle Associazioni di Pazien-
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ti, € 'applicazione delle linee operative del
documento di strategia al fine di rendere le
malattie respiratorie una priorita di sanita
pubblica, dando il proprio apporto al piu
ampio piano previsto dall’Organizzazione
Mondiale della Sanita (OMS) per la lotta al
diffondersi delle Malattie Croniche tra cui
quelle Respiratorie.

[l Ministero del Lavoro, della Salute e del-
le Politiche Sociali & entrato a far parte della
GARD Internazionale attraverso il Centro
Nazionale per la prevenzione ¢ il controllo
delle malattie (CCM), organismo di coordi-
namento tra il Ministero e le Regioni per le
attivita di sorveglianza e prevenzione € si €
impegnato a realizzare una GARD italiana
con lo scopo di migliorare la conoscenza,
la prevenzione e la gestione delle patologie
respiratorie croniche che allo stato attuale
sono sotto diagnosticate e sotto trattate.

La GARD-I & quindi un’alleanza nazio-
nale volontaria con I'obiettivo di ridurre in-
cidenza, morbosita, mortalita delle malattie
respiratorie nel lungo periodo con un ap-
proccio integrato attraverso:

e costruzione di alleanze;

e creazione di un database per le malattie
respiratorie;
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e implementazione di politiche di intervento sulla po-
polazione per la promozione della salute e preven-
zione delle malattie respiratorie;

* implementazione di strategie per management delle
malattie respiratorie croniche;

e implementazione di politiche di intersettorialita ed
integrazione specialistica;

e advocacy per aumentare la consapevolezza su
queste patologie.

Tutte queste azioni avranno sempre come riferimen-
to gli indirizzi definiti dal Piano Sanitario Nazionale, dal
Piano Nazionale della Prevenzione o da ogni altro atto
di programmazione sanitaria.

| principali fattori di rischio, evidenziati nel documen-
to di strategia e per i quali € fondamentale un intervento
immediato e mirato attraverso programmi diretti, sono
i seguenti:

e fumo;

e malattie infettive;

® inquinamento;

e esposizione professionale e ambientale;
e Obesita.

La prevenzione di questi fattori pud avere un impat-
to significativo sulla morbilita e sulla mortalita.

Il Documento di Strategia, sviluppato di concerto tra
gli aderenti alla GARD ltalia ed il Ministero, indica le pos-
sibili linee di lavoro nella lotta alle malattie respiratorie,
indirizzando al miglioramento dell’educazione sanitaria,
alla diffusione di una adeguata informazione e diagnosi
precoce, al miglioramento dell’assistenza dei pazienti
e della riabilitazione con incremento della sorveglian-
za e dell’attivita di ricerca. Sara quindi compito di tutti
gli aderenti alla GARD ltalia tradurre in azioni concrete
le linee di lavoro suggerite per il raggiungimento degli
obiettivi condivisi: sviluppare un approccio globale
per la sorveglianza, la diagnosi, la prevenzione e il
controllo delle malattie respiratorie croniche.

Grazie al contributo di tutti la GARD ltalia € oggi una
realta operativa e a disposizione delle istituzioni regio-
nali italiane.
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E ora auspicabile che I'impegno sin qui dimostrato si
rafforzi con I'individuazione di un modello di governance
leggera che permetta di ottenere risultati significativi.

Al fine di allargare ulteriormente il grado di coinvol-
gimento intorno a questi temi, il Consiglio dei Ministri,
in data 27 marzo 2009, ha adottato — su proposta del
Ministro del Lavoro, della Salute e delle Politiche So-
ciali — una Direttiva per I'indizione “2009 — ANNO DEL
RESPIRQO” che assicura 'impegno istituzionale del
Governo italiano e la conseguente partecipazione degli
organi dello Stato.

L’Anno del Respiro promosso dalle principali Societa
Scientifiche fondatrici della GARD ITALIA, affianca agli
obiettivi sopra dichiarati, attivita di sensibilizzazione ed
informazione sui rischi respiratori, sulle misure preventive
e sulla diagnosi precoce delle principali malattie dell’ap-
parato respiratorio nei confronti della popolazione.

Un doveroso ringraziamento va alle Societa Scientifi-
che e alle Associazioni Pazienti che hanno dato anche un
loro tangibile contributo economico alla GARD ITALIA:

e Associazione Italiana Pazienti BPCO Onlus;
e AIPO - Associazione Italiana Pneumologi Ospeda-

lieri;
* ARIR - Associazione Riabilitatori dell’Insufficienza
Respiratoria;

¢ FEDERASMA - Federazione ltaliana delle Associa-
zioni di sostegno ai malati asmatici e allergici;

e FIMPST - Federazione ltaliana contro le Malattie
Polmonari Sociali e la Tubercolosi;

e [FIACI - [talian Federation of Immunology, Allergy
and Clinical Allergy Societies;

e Pl - Pneumologia Interattiva;

¢ SIMRI - Societa ltaliana per la Malattie Respiratorie
Infantili;

¢ SIMeR - Societa Italiana di Medicina Respiratoria.

Infine un sentito ringraziamento va al dott. Giuseppe
Filippetti e la dott.ssa Sonia Mele per il loro senso delle
Istituzioni ed il loro prezioso contributo al successo del-
'evento di Roma, nonché ad AIPO Ricerche per aver
saputo interpretare nel miglior modo possibile il ruolo di
Agenzia organizzativa al servizio del Ministero.

MINISTERO DELLA SALUTE
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