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I tumori femminili  

e il ruolo della ricerca oncologica 



De Flora S. et al. Faseb J. 2005, Vol 8:892-7  

La rivoluzione epidemiologica del 2° millennio 

Cause di mortalità in Italia dal 1901 al 2000 

Tasso di mortalità in 

Italia dal 1901 al 2000 e 

principali cause: 

Le malattie riportate 

includono malattie 

infettive e parassittarie 

(INF), tumori maligni 

(TUM), Malattie 

cardiovascolari (CARD),   

malattie cererbrovacsolari 

(CER), malattie 

respiratorie, inclusa 

l’influenza (RESP), 
malattie dell’apparato 
digerente (DIG) e accidenti 

(ACC). 

Dagli inizi del 1900 ad oggi l’aspettativa 

di vita alla nascita è quasi raddoppiata 



Jemal A et al. (2005) Cancer statistics, 2005. CA Cancer J Clin 54: 10−0 

Cura verso Prevenzione 

Terapia 

Prevenzione 



Tendenza dell’incidenza per l’insieme dei 
tumori in Italia dal 1970 al 2010 

Il tasso standardizzato (Std) è una misura fittizia, ma molto utile perché esprime 

l’incidenza assumendo che la popolazione abbia sempre la stessa età; il tasso grezzo 
invece è la misura reale: essa mostra che l ’ incidenza è in aumento soprattutto 
perché la popolazione italiana invecchia  

Tassi per 100.000. Età 0-84. Standard Europeo 

Fonte: INT & ISS & FAVO per I Tumori in Italia, www.tumori.net 



Mortalità per Tumore in fasce di età: Uomini e Donne a confronto 

Tabella: Tassi di Mortalità per anno per Tumore – 

riferiti a 10.000 persone in tutta Italia 

FASCE ETA’  UOMINI  DONNE 

Fino 30  anni     0.58      0.48  

 30-40    anni     1.68      1.98 

 40-50    anni     6.85      6.99 

 50-60    anni   27.31    17.92 

 60-70    anni   75.38    36.74 

 70-80    anni             167.35                74.66 

  80 e oltre  282.19              142.19 

 

Tasso std                28.18    19.58  



L’aspettativa di vita si sta allungando in modo lineare nella 
maggior parte dei paesi industrializzati 

Christensen K, et al Lancet. 2009 Oct 3;374(9696):1196-208.  

Si vive di più 



Rispetto a 50 anni fa, si è ridotto il numero di 

uomini e donne che muoiono a 80 anni 

Christensen K, et al Lancet. 2009 Oct 3;374(9696):1196-208.  

Si muore di meno 

http://www.google.it/imgres?imgurl=http://1.bp.blogspot.com/_NCz5M_XxJFc/TNgW9SKhwNI/AAAAAAAAAMs/Xu4Ux17O5mk/s1600/uomini-donne-coppie-rapporti-rutgers-university.jpg&imgrefurl=http://mediapolitikascienze.blogspot.com/2010/11/maschio-flop-sono-le-donne-ad-essere.html&usg=__cDDIop118RLNlfXdmi2DrUz6LHg=&h=400&w=400&sz=14&hl=it&start=18&zoom=1&tbnid=aqpaIgVo1KHgQM:&tbnh=124&tbnw=124&prev=/images?q=longevit%25C3%25A0+femminile&um=1&hl=it&safe=active&sa=N&tbs=isch:1&um=1&itbs=1
http://www.google.it/imgres?imgurl=http://1.bp.blogspot.com/_NCz5M_XxJFc/TNgW9SKhwNI/AAAAAAAAAMs/Xu4Ux17O5mk/s1600/uomini-donne-coppie-rapporti-rutgers-university.jpg&imgrefurl=http://mediapolitikascienze.blogspot.com/2010/11/maschio-flop-sono-le-donne-ad-essere.html&usg=__cDDIop118RLNlfXdmi2DrUz6LHg=&h=400&w=400&sz=14&hl=it&start=18&zoom=1&tbnid=aqpaIgVo1KHgQM:&tbnh=124&tbnw=124&prev=/images?q=longevit%25C3%25A0+femminile&um=1&hl=it&safe=active&sa=N&tbs=isch:1&um=1&itbs=1


Aspettativa di vita: Confronto Uomo-Donna 

Le donne vivono più a lungo rispetto agli uomini anche 

In paesi in cui un tempo non accadeva. 

 

Le donne hanno vissuto più a lungo degli uomini in ogni paese  

e in ogni periodo storico analizzato. 



Percentuale di mortalità: Confronto Uomo-Donna 

A tutte le età e per varie cause le donne hanno un tasso  

di mortalità inferiore rispetto agli uomini 

0  



Christensen K, et al Lancet. 2009 Oct 3;374(9696):1196-208.  

L’aspettativa di vita aumenta e dunque cresce la fascia 
di popolazione anziana. In particolare, vivono mediamente 

più a lungo le Donne rispetto agli Uomini. 

50 anni 



La Repubblica  



N° di nuovi Casi annui di tumore attuale e futuro 



Primi cinque tumori in termine di proporzione  

sui tumori totali per genere ed età 



Prime cinque cause di morte per tumore in termine di 

proporzione sui tumori totali per genere ed età 





Fonte: The Lancet Oncology 2007, 23 Aug 

Berrino Franco et al. 

“Survival for eight major cancers and all 
cancers combined for European adults 

diagnosed in 1995–99: results of the 

EUROCARE-4 study” 

Sopravvivenza media Europea relative a 5-anni  

per tipo di tumore (Uomini e Donne) 



Prevalenza: 

Numero di 

persone che 

vivono con 

tumore 

per genere e 

patologia 



Fonte: The Lancet Oncology 2007, 23 Aug Berrino Franco et al. 

“Survival for eight major cancers and all cancers combined for 
European adults diagnosed in 1995–99: results of the EUROCARE-4 

study” 

Sopravvivenza media relativa a 5-anni per tipo di 

tumore - Uomini e Donne - in diversi Paesi Europei 



         

Epidemiologia: Fumo, Abitudini alimentari e agenti infettivi 

contribuiscono alle differenze geografiche di mortalità 

MORTALITY (per 100.000 habitants) for diverse cancers in different countries (American Cancer 

Society)  

Table compiled from data published in the year 2006 

(Font: American Cancer Society Web Site: 

http://www.cancer.org/docroot/home/index.asp). 

  Italy   Germany   Denmark   UK   USA   Japan   China   Uganda   
Total                   

Men   170,9   161.8   179.2   162.3   152.6   154.3   159.8   123.6   
Women   95,2   110.4   104.1   122.7   119.9   82.2   86.7   118.5   

Lung and Bronchial                   
Men   50,1   42.4   45.2   42.9   48.7   32.4   36.7   3.3   
Women   8,5   10.8   27.8   21.1   26.8   9.6   16.3   2.1   

Colon & rectal                   
Men   16,5   19.5   23.3   17.5   15.2   17.3   7.9   7.0   

Women   10,9   15.7   19.2   12.4   11.6   11.1   5.3   6.2   
Breast   18,9   21.6   27.8   24.3   19.0   8.3   5.5   13.4   

Prostate   12,2   15.8   22.6   17.9   15.8   5.7   1.0   32.5   
Stomach                   

Men   12,6   10.3   5.4   8.7   4.8   28.7   32.7   6.6   
Women   6,5   6.4   3.3   4.0   2.2   12.7   15.1   5.2   

Oesophagus                   
Men   3,4   5.0   7.0   9.0   5.1   7.5   21.6   12.5   
Women   0,7   1.0   1 .9   4.1   1.2   1.1   9.6   11.3   
Cervix/Uterine   2,2   3.8   5.0   3.1   2.3   2.8   3.8   29.2   

Liver                   
Men   12,6   4.9   3.4   2.8   4.4   21.0   35.3   6.1   

Women   4,8   2.1   2.3   1.5   2.0   6.7   13.1   5.0   

  



La sopravvivenza dalla diagnosi di tumore non è uguale in tutta 

Italia: in alcune città si sopravvive più a lungo 

UOMINI DONNE 



Tassi standardizzati di incidenza: polmone, uomini 



Tassi standardizzati di incidenza: polmone, donne 



Tassi standardizzati di incidenza: colon e retto, donne 



Tassi standardizzati di mortalità: colon e retto, donne 



Tassi standardizzati di incidenza: mammella 



Tassi standardizzati di mortalità: mammella 



Mortalità per tumori – nelle Donne USA,1930-2002 

*Age-adjusted to the 2000 US standard population. 

Source:  US Mortality Public Use Data Tapes 1960-2002, US Mortality Volumes 1930-

1959, National Center for Health Statistics, Centers for Disease Control and 

Prevention, 2005. 
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Oncologia e Genere 

 Le differenze di incidenza e mortalità tra uomo e donna 

ci sono anche nei tumori non strettamente correlati al 

genere. 

 

 I tumori sono la seconda causa di morte femminile dopo 

le malattie cardiovascolari. 

 

 La prevenzione e la diagnosi precoce hanno aumentato di 

molto la sopravvivenza per tumori femminili come quello 

al seno o alla cervice uterina, la cui incidenza 

diminuirà ulteriormente grazie al vaccino. 

 

 Col tumore al seno o al colon si vive più a lungo in 

Italia che in altri paesi, e soprattutto in Emilia 

Romagna, in Toscana e altre regioni dove ci sono attivi 

programmi di screening, rispetto ad altre regioni. La 

minor incidenza e mortalità è anche dovuta agli stili di 

vita (astensione dal fumo, dieta, attività fisica) 

     

 

               

 

 

 



Genere e farmacologia  

 Le donne sono le principali consumatrici di 

farmaci, ne prendono in media circa il 40% in più 

rispetto agli uomini, soprattutto nella fascia di 

età compresa tra i 15 ed i 54 anni.  

 

 

 

 Eppure la maggior parte delle molecole non è stata 

ancora sperimentata sulla popolazione femminile  

  

  

 



 

   Occorre riconoscere ed analizzare le differenze 
derivanti dal genere di appartenenza sotto 

molteplici aspetti: 

 

 anatomico e fisiologico 

 biologico, molecolare, funzionale  

 risposta alle cure farmacologiche 

 psico-sociale e culturale 

   

 

Necessità della medicina di genere 



Importanza della ricerca. Tumore al seno. 

Classificazione Molecolare e Bersagli 

Major Biological Classes of Breast Cancer 

Potentially endocrine  

dependent 

ER and/or PgR 

Expression 

HER2-driven 

HER2 amplification/ 

Overexpression  

Triple-negative 

ER, PgR and HER2 

Negative 

Include BRCA1 mutated 

•Endocrine therapies 

•Tamoxifen 

•Aromatase inhibitors 

•Fulvestrant 

•Trastuzumab 

•Lapatinib 

•Pertuzumab 

Overcome primary and  

Acquired resistance 
Find a suitable 

Target! 
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http://www.breastcenter.tmc.edu/research/cores/path/graphics/services/her2_fish.jpg
http://www.nature.com/modpathol/journal/v19/n5/images/3800570f1.jpg


Importanza della ricerca. Tumore al 

seno. Nuovi Bersagli 

Major Biological Classes of Breast Cancer 

Potentially endocrine  

dependent 

ER and/or PgR 

Expression 

HER2-driven 

HER2 amplification/ 

Overexpression  

Triple-negative 

ER, PgR and HER2 

Negative 

Include BRCA1 mutated 

Use the appropriate targeting  

agent or combination 

•Loss of PTEN 

•PI3k/Akt upregulated 

•Lack of mTOR downregulation  

during endocrine therapy 

•EGFR upregulation 

•Loss of PTEN 

•Excess of etherodimers 

•Excess of p95 

•Epitope accessibility 

•Find exploitable targets 

•Target BRACAness 

•Target STEMness 

•Restore repressed targets 

http://www.breastcenter.tmc.edu/research/cores/path/graphics/services/her2_fish.jpg
http://www.nature.com/modpathol/journal/v19/n5/images/3800570f1.jpg


Human Genome Sequence 

(Genomics) 

Polymorphisms ~ 10,000,000 

Gene Expression Profiles 

(Transcriptomics) 

Microarrays of ~ 25,000 gene 

transcripts 

Proteome  

(Proteomics) 

Protein arrays of specific protein 

products ~ 100,000 

Metabolome 

(Metabolomics) 

Small molecule metabolites            

~ 5000 

Medicina Personalizzata: dal genoma  

e metaboloma alle nuove cure  

Bioinformatics 



Next Generation Sequencing per la Medicina Personalizzata  



Genotipi del  

rischio di tossicità 

Genotipi  

per le cure di supporto 

Genotipi  

per la difesa dalle 

infezioni 

Genotipi  

della malattia 

Dalla Medicina Personalizzata  

alla Precision Medicine 

Ottimizzazione completa delle cure per il paziente 

Medicina di Sistema: il futuro della 

genomica medica e della cura sanitaria 



Il “Micro-ambiente” I tumori sono tessuti complessi 

Mantenere sano il microambiente per prevenire i tumori 



 
 

 
 

 

Fattori Modificabili Fattori non modificabili 

Tabacco/cancerogeni Età 

Sovrappeso Sesso 

Obesità Storia Familiare di salute 

Alimentazione Storia Personale di salute 

Attività fisica 

Esposizione pregressa 

cancerogeni  

Fattori di rischio o protettivi comuni a 

diabete cancro malattie del cuore 

Adapted from Harmon Eyre, Stroke, 2004 



Aumento della Percentuale di persone in 

sovappeso USA negli ultimi venti anni 
1992 1995 

1998 

Less than 50% 50 to 55% More than 55% State did not participate in survey 

*Body mass index of 25.0 kg/m2or greater. Source: Behavioral Risk Factor Surveillance System, CD-ROM (1984-1995, 

1998) and Public Use Data Tape (2004), National Center for Chronic Disease Prevention and Health Promotion, Centers 

for Disease Control and Prevention, 1997, 2000, 2005. 

2004 



Stile di vita NON salutare 



Epigallocatechin 

3-gallate 

Allyl-derivates 

lycopene 

Curcumin Genistein 

Resveratrol 

Sulphorafane 

and 

Isothiocyanates 

Sulphorafane 

and 

Isothiocyanates 

Ellagic acid 

Phenolic acids 

Omega- 3 

Fatty acids 

capsaicin 

Epicatechins Catechins Hesperidin 

And B- C Vitamins 

anthocyanins 

Quercetin Caffeic acid 

Lycopene 

Capsaicin 
Anthocyanins 

LA FARMACIA IN TAVOLA 



Miglior sopravvivenza con Prevenzione,  

Chemioprevenzione, Diagnosi Precoce 

 

   Esempi di molecole ad attività o potenzialità chemiopreventiva 

Molecole di sintesi 

 

• Vitamina A  

    (testa collo) 

• Tamoxifen-anti ER 

(mammella) 

• Inibitori Aromatasi 

• Fenretinide (Vit A) 

(mammella) 

• Aspirina-FANS (colon) 

• Metformina 

 

  Molecole naturali 

 

• Finasteride (prostata) 

• Selenio (prostata) 

• Vitamina E (prostata) 

• Calcio (colon) 

• Flavonoidi (soia, tè) 

• Curcumina 

• Altri antiossidanti 
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