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Challenging Issues in Urothelial Cancer

e neoplasie della vescica e dell'urotelio rappresentano un gruppo di tumori complessiva-
mente frequenti, in particolare nel maschio adulto, essendo la 4° e la 5* neoplasia per
frequenza negli Stati Uniti e in Europa, rispettivamente.

I carcinomi uroteliali sono biologicamente distinguibili in due categorie, le forme superficiali e quelle
muscolo-infiltranti, mentre clinicamente esistono due differenti sottopopolazioni di pazienti, quelli
con malattia localizzata alla vescica e quelli con malattia localmente avanzata o metastatica, che
necessitano di percorsi terapeutici differenti, oltre che di uno stretto approccio multidisciplinare tra
urologi, oncologi e radioterapisti.

I successi terapeutici ottenuti negli ultimi decenni riguardo al controllo della malattia superficiale
lasciano tutt’ora dei problemi aperti che necessitano di un approfondimento, tra cui in particolare il
trattamento della malattia refrattaria al BCG (che interessa il 40% dei pazienti) e le nuove metodiche
di drug delivery intravescicale, sia di chemioterapia che di terapie biologiche nell’ambito di studi
clinici.

Un aspetto di cruciale interesse nell'integrazione multispecialistica ¢ rappresentato dalla malattia
muscolo-infiltrante. Nonostante numerose evidenze supportino I'importanza di un approccio
chirurgico esteso ed il beneficio in termini di sopravvivenza di una chemioterapia neoadiuvante,
esiste tutt’ora un significativo divario tra la teoria e la pratica clinica. Solo una minoranza di pazienti
viene routinariamente sottoposta ad una linfadenectomia estesa e ad una chemioterapia
pre-operatoria, anche in centri di riferimento. Il dibattito & aperto anche per quanto riguarda le
strategie di conservazione d’organo che prevedono l'integrazione di chemioterapia e radioterapia.

Per quanto riguarda la malattia avanzata, la sopravvivenza dei pazienti non si ¢ significativamente
modificata negli ultimi vent’anni. Poche nuove terapie sono state oggetto di studi clinici e la ricerca
clinica in questo ambito ¢ stata storicamente sottofinanziata. Levoluzione delle conoscenze della
biologia molecolare e la crescente spinta da parte dell’evoluzione tecnologica verso I'identificazione
di nuovi bersagli di trattamento non si sono tradotte allo stato dell’arte in risultati concreti da poter
applicare in clinica.

Lunica novita attuale € rappresentata dalla vinflunina, un nuovo alcaloide della vinca registrato ora
anche in Italia per i pazienti pre-trattati e che rappresenta un potenziale nuovo trattamento di I linea,
specie in combinazione, in pazienti non candidabili a cisplatino, nell’ambito di studi clinici.

Un elemento imprescindibile nell'evoluzione del trattamento delle neoplasie uroteliali ¢ la
realizzazione di studi clinici con nuovi farmaci. In particolare oltre alla realizzazione di classici studi
di fase IT nella malattia refrattaria il sezting neoadiuvante e I'impiego in fase precoce di nuovi farmaci,
da soli o in combinazione con la chemioterapia, rappresentano una nuova possibilita di sviluppo da
raccomandare. In quest’ambito ¢ di fondamentale importanza che tutte le figure professionali
coinvolte nel trattamento delle neoplasie uroteliali, incluse le universita ed i centri di ricerca,
riferiscano i pazienti in studi clinici.

Lobiettivo principale del Corso pertanto & duplice: da una parte € quello di focalizzare gli aspetti
critici e le possibilita di miglioramento dello standard-of-care, dall'altra & quello di
identificare e discutere le possibili strategie di sviluppo di studi clinici mirati ad
identificare nuove terapie efficaci in un contesto multidisciplinare.
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