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SISTEMA DI STADIAZIONE TNM PER IL CARCINOMA A CELLULE RENALI: STATO
DELL'ARTE E PROSPETTIVE FUTURE

Il sistema di stadiazione TNM (Tumore, linfoNodi e Metastasi) stratifica i pazienti oncologici

sulla base dei dati ottenuti da studi multicentrici, che hanno coinvolto un grande numero di
- pazienti e che hanno raggiunto un buon livello di evidenza clinica. Malgrado le continue
revisioni della metodologia per inserire evidenze derivanti dai nuovi studi, la stratificazione
le dei pazienti con carcinoma a cellule renali (RCC), secondo il sistema TNM, rimane
ersa e gli autori di questo studio, pubblicato su Lancet Oncology, ritengono siano
| "terlorl revisioni. La revisione dovrebbe comportare anche un aggiornamento
'steml prognostici integrati che sono oggi usati contemporaneamente a
zionale di stadiazione. Tali sistemi integrati potrebbero divenire strumenti
| megllo il paziente, pianificare appropriate strategie di follow-up,
udi CllnlCl € Per una conoscenza appropriata dei risultati, se solo

C 2lla loro complessita. Questa percezione € causata dalla
all'eterogeneita delle variabili cliniche e patologiche,
di validi studi comparativi tra i vari sistemi. |
sita di Padova, Dipartimento di Scienze
sistema TNM va considerato, in questo
ne piu affidabile, pur cercando di chiarire
are le aree da migliorate in futuro per
standardizzato tra i clinici coinvolti nel

ture perspectives
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PERDITA DEL GENE DI SOPPRESSIONE TUMORALE VON HIPPEL - LINDAU IN CELLULE
ISOLATE DA CARCINOMA RENALE A CELLULE CHIARE: NUOVO TARGET
TERAPEUTICO?

Questo studio pubblicato in Cancer Research indica la possibilita di colpire selettivamente la
- perdita del gene di soppressione tumorale von Hippel-Lindau (VHL) nel carcinoma renale a
. cellule chiare per ottenere un potenziale beneficio clinico e sfruttare la scoperta anche in
o plu ampio per lo sviluppo di nuove terapie target non solo per il trattamento del
ma anche per altre malattie genetiche. Il carcinoma renale a cellule chiare allo stadio
"‘presenta un‘importante sfida clinica per l'elevato tasso di mortalita ad esso
‘olecolarl € genetici hanno identificato la perdita funzionale del gene VHL
te e cruciale nello sviluppo del fenotipo maligno del carcinoma renale a

D molecolare patognomonico che stimola, quindi, la ricerca
cercatori del Program in Cancer Biology della Stanford University
ibilita di colpire direttamente la perdita di VHL con l'uso di
A3 (ChA3) é stata identificata attraverso analisi dei
ational Cancer Institute come agente in grado di
ale a cellule chiare VHL-deficienti. La tossicita
dosaggi rapidi disponibili e confermata con
Itura di cellule VHL-deficienti marcate con
strato la morte selettiva delle cellule che
meccanicistico, la sovra-espressione di
arcinoma renale a cellule chiare VHL-
in seguito a tossicita da ChA3,
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POLIMORFISMI DEL GENE PER IL RECETTORE DELLA VITAMINA D ASSOCIATI A PIU
ALTO RISCHIO E PROGRESSIONE DEL CARCINOMA A CELLULE RENALI NELLA
POPOLAZIONE GIAPPONESE

II genotipo AA per il sito Apal del gene per il recettore della vitamina D (VDR) potrebbe

rappresentare un fattore di rischio per l'incidenza e la prognosi infausta di carcinoma a cellule
- renali (RCC) nella popolazione giapponese. Secondo i ricercatori del Dipartimento di Urologia

della Iwate Medical University School of Medicine di Morioka, i dati biologici ed
i emlologla suggeriscono che i livelli di vitamina Ds (1-alfa, 25 diidrossivitamina D3)
mt‘luenzare lo sviluppo del carcinoma renale. Il VDR € un mediatore chiave per gli
i della vitamina D3 e interagisce anche con altre vie intracellulari che
gressione del tumore. | polimorfismi del gene VDR possono quindi giocare
nel rischio di incidenza di vari tipi di tumori maligni. Questo studio,
X | Journal of Urology, ha valutato I'associazione dei polimorfismi
ento del rischio e alla prognosi di RCC in una popolazione
io di RCC dipendente da polimorfismo VDR, € stato
associazione. | polimorfismi del gene VDR,
Taqgl) sono stati tipizzati in 135 pazienti con
jca sono stati usati per determinare gli effetti
No state osservate sul genotipo Apal tra i
ntre non € stata evidenziata differenza
za del genotipo AA nel polimorfismo di
C rispetto ai controlli (odds ratio: 2.59;
nche la regressione multivariata ha
indipendente per la sopravvivenza
necessari studi piu approfonditi e
| polimorfismo Apal in cellule di

risk and progression of renal
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POLIMORFISMO STAT3 PREDICE RISPOSTA A INTERFERONE-ALFA IN PAZIENTI CON
CARCINOMA RENALE METASTATICO

Il polimorfismo STAT3 (signal transducer and activator 3) € stato dimostrato essere un
marcatore diagnostico utile per predire la risposta alla terapia con interferone (IFN)-alfa in
pazienti affetti da carcinoma renale metastatico (MRCC). Per chiarire I'effetto del polimorfismo
- genetico sulla risposta all'IFN-alfa e per definire un marcatore affidabile per la selezione dei
dazienti con MRCC, gli autori di questa sperimentazione, pubblicata nel Journal of Clinical
oI@gy hanno condotto uno studio di associazione durante il quale sono stati tipizzati 463
ismi di singolo nucleotide (SNP) localizzati in 33 geni candidati, da 75 pazienti
e hanno ricevuto IFN-alfa per MRCC. Dopo aggiustamento per la presenza di
Imone, I'analisi di regressione lineare ha rivelato che SNP in STAT3 sono piu
iati ad una migliore risposta terapeutica a IFN-alfa. La mappatura di

1e ha rivelato che SNP nella regione 5 di STAT3, rs4796793,
ignificativo della risposta a IFN-alfa (odds ratio [OR] = 2.73; IC
e stato trovato nel genotipo CC in rs4796793 rispetto ai
- 42.96). Sia le espressioni genotipo-dipendenti di
I inibitori sulla crescita da parte di IFN-alfa per
re di RCC, supportano i risultati di questo
ovrebbe essere utilizzato per stabilire le
quando nuovi farmaci siano usati come

Patients With Metastatic Renal Cell

j Tsukamoto, Hiroshi Toma, Hayakazu
mi Kanayama, Yoshiaki Nose, Naoko
bu Takamatsu, Yoshihiro Masui, Selji

logy, Graduate School of Medical Sciences,
shu University, Fukuoka; Department of
partment of Urology, Tokyo Women's
plication Development Department,
gy, Nara Medical University, Nara;
jon Tokushima University Hospita;
r, Otsuka Pharmaceutical Co Ltd,
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IMPATTO PROGNOSTICO DELLE DIMENSIONI DELLA MASSA TUMORALE SUL
CARCINOMA RENALE pT2

Uno studio internazionale multicentrico suggerisce miglioramenti dell'attuale classificazione
pT2 del carcinoma a cellule renali (RCC). Le modifiche riguardano la sottoclassificazione in
pT2a e pT2b, basate sul cutoff di 11 cm per le dimensioni del tumore. | pazienti del gruppo
PT2bNOMO, qui proposto, sono a piu alto rischio di morte per RCC e dovrebbero essere presi
in considerazione per eventuali terapie adiuvanti. La classificazione attuale di RCC definisce i
tumori pT2 come quelli di dimensioni superiori a 7 cm e limitati al rene. Gli autori dello studio
hanno esaminato I'attuale classificazione del pT2 e determinato se esiste un cut-off
) dimensione del tumore che possa migliorare I'accuratezza diagnostica. Sono stati studiati 706
~ pazienti con RCC allo stadio pT2 trattati con asportazione chirurgica in 9 centri accademici
i “terna2|onal| (Universita della California di Los Angeles, in USA, Centri Ospedaliero-
s1tar| di Rennes, Creéteil e Saint-Etienne, in Francia, Universita “Federico II” di Napoli e di
talia, e Universita di Magdeburgo, in Germania, e di Graz, in Austria). | dati raccolti
j '1ncludevano eta alla diagnosi, sesso, stadiazione TNM 2002, dimensioni del
€, performance status, sottotipo istologico e sopravvivenza specifica
Itima valutata con analisi univariata e multivariata. Il follow- up
i LanaIISI di regressione univariata di Cox ha mostrato
n5|on| del tumore e sopravvivenza specifica per la
icato un cut-off ideale di 11 cm per le dimensioni
gruppi rispetto alla sopravvivenza specifica di
a5 e 10 anni del 73% e 65% per pT2, di
er pT2, di dimensioni superiori a 11 cm,
nificativamente maggiore nel gruppo di
eriori a 11 cm, mentre il performance
Group), il grado Fuhrman e il sottotipo
ta di Cox ha permesso di riconoscere
indipendente e come il fattore piu
i caso, dovra essere garantita una
classificazione TNM.

a: An International Multicenter

s Guille, Bernard Lobef, Clement-
cernzo A/[/er/ Vincenzo Ficarrd,
rd Zigeuner', Robert A. Figlir”,

¢ Department of Urology, Centre
Centre Hospitalier Universitaire of
dua, Padua, Italy " University of
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A CONFRONTO 1800 NEFRECTOMIE PARZIALI: TECNICA LAPAROSCOPICA O
CHIRURGIA A CIELO APERTO?

Le prime esperienze di nefrectomia parziale con tecnica laparoscopica sono promettenti, in
quanto questa tecnica chirurgica offre il vantaggio di ridurre la durata dell'intervento, la
perdita di sangue intraoperatoria e I'ospedalizzazione. Quando applicata a pazienti con un
tumore renale singolo di dimensioni inferiori o uguali a 7 cm, la nefrectomia parziale con
tecnica laparoscopica € stata associata ad una morbilita postoperatoria maggiore rispetto alla
tecnica chirurgica a cielo aperto. | risultati oncologici precoci e quelli funzionali sono tuttavia
equivalenti. Gli autori dello studio, pubblicato nel Journal of Urology, hanno raccolto

) prospetticamente o retrospetticamente dai registri di 3 grossi centri di riferimento (Glickman
~ Urological Institute e Cleveland Clinic di Cleveland, Johns Hopkins Hospital di Baltimore e
N\ aryland Mayo Clinic di Rochester) i dati demografici, intra- e postoperatori e di follow-up di
)0 | "efrectomle parziali consecutive, eseguite a cielo aperto in 1028 pazienti e con tecnica
pica |n 771. | pazienti sottoposti a nefrectomia parziale a cielo aperto sono risultati
"ruppo a rischio piu elevato, a causa della maggior percentuale di casi
1 performance status ridotto) o con insufficienza renale e di casi con
olo funzionante (p < 0.0001). Un maggior numero di tumori nel gruppo
arziale a cielo aperto era di dimensioni superiori a 4 cm e

era classificata come maligna (p < 0.0001 e 0.0003,
1 tecnica laparoscopica e stata associata ad una piu
ore perdita di sangue in sede operatoria (p <
< 0.0001). La possibilita di complicanze
S grupp| La tecnica laparoscopica & stata
A (b < 0.0001), a un maggior numero di
e (p <0.0001), e ad un maggior numero
|t| sulla funzione renale a 3 mesi sono
a cielo aperto: 97.9% vs 99.6%,
anni per i pazienti con singolo RCC
ate dopo laparoscopia e chirurgia a

for Single Renal Tumors
3 Bab/neau J Roberto Colombo Jr
Kaouk ? A v Michael W. Kattan® ,

eland, Ohio  Departments of Urology,
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EFFETTI DEL SORAFENIB SU SINTOMI E QUALITA DI VITA DEI PAZIENTI CON
CARCINOMA RENALE: RISULTATI DA AMPIO STUDIO RANDOMIZZATO VERSO
PLACEBO

Il sorafenib ottiene un beneficio clinico senza alterare la qualita di vita (QolL) dei pazienti
trattati ed ha un impatto positivo su alcuni sintomi e preoccupazioni tipiche dei pazienti.
Questi risultati sono in accordo con quanto gia pubblicato sullo stesso principio attivo e
: correlano con la migliore sopravvivenza libera da progressione e con il basso rischio di
- tossicita da trattamento osservati in questo studio su pazienti affetti da carcinoma a cellule
__renall (RCC) in stadio avanzato trattati con sorafenib, rispetto a placebo. | sintomi accusati dai
azlentl sono stati misurati per mezzo del Functional Assessment of Cancer Therapy (FACT)-
ey Cancer Symptom Index (FKSI) e la QoL con FACT-General (FACT-G). Entrambi i
ati sono stati somministrati prima dell'inizio della terapia (basale) e al giorno 1 di ogni
isi statistiche utilizzate sono state il modello di coefficiente casuale su 5 cicli per il
ei Quntl individuali, usando il Memorial Sloan Kettering Risk Score (MSK) e il
ori, € il punteggio basale e il tempo di trattamento, come covariate. La
o] rawwenza era basata su un modello di rischio proporzionale di
eta e MSK. Non sono state osservate differenze nei punteggi
€ placebo in entrambi i questionari. L'analisi FKSI per
I pazienti trattati con sorafenib abbiano accusato

iro: p < 0.0312; gioia di vivere: p = 0.0119 e
0004), mentre solo la preoccupazione per gli
| significativi per il placebo (p < 0.0001). Il
dittivo della sopravvivenza globale (p <

ults from a large randomized placebo-

Trial Group
3. June: Pages 220 - 227
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AGGIORNAMENTI E CONGRESSI

1° CONGRESSO URO-ONCOLOGICO MODENESE
Progressi nella terapia del Carcinoma Renale: dalla biologia alle innovazioni tecnologiche
. Modena, 8-9 Ottobre 2007 — Centro Servizi Policlinico di Modena
- Presidenti del Congresso: Prof. Giampaolo Bianchi, Prof. PierFranco Conte
- §egreter/a Screntifica. Cattedra di Urologia Dir. Prof. G. Bianchi, Dott. G. Saredi tel. 059 422.4766
Cattedra di Oncologia Dir. Prof. PF. Conte, Dott. R. Sabbatini tel. 059 422.4019
réter/a Organizzativa.
laggl Congressi & Meeting Srl
aha 76/2 40033 — Casalecchio di Reno (BO)
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"MEETING ON UROLOGICAL CANCERS
idney Cancer

d EAU - involved in urological malignant disorders have
ss the latest state-of-the-art issues and controversies in

a discounted fee of 250 EUR until the registration

Saturday, 30 June 2007 (23:59:59 CET)
tion on registration and abstract submission,
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