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Il Giornale di Niguarda

Tumore al colon-retto: un altro passo in avanti

_Studio Niguarda e IRCC Candiolo per terapie sempre pill personalizzate

*altra imporiante scoperta nella cura

del earcinoma colon-rettale. Un'al-

tra importante scopenta “firmata™ Ni-
guarda ¢ TRCC (Istituto Ricerca Cura
Cancro) di Candiolo, Torine. A dame voco
una delle testate pit autorevoli in materia di
pubblicazioni scientifiche: JAMA (the Jour-
nal of the American Medical Association),
sulle sue pagine, il numero & quello del 27 ot-
tobre scorso, si & dato spazio ai risultati di
_ quests studio.
Per comprenderio bisogna fare un passo in-
dietro e dare uno sguardo al lavoro fatto fino
ad oggi dai due istituti in materia di persona-
lizrazione delle cure per 1l tumore al colon-
Tetio.

Mon tuttl 1 tomori del colon-retto sono
uguali

Megli anni scorsi le équipe di Candiolo, gui-
dati da Alberto Bardelli, ¢ I'Oncologia di Ni-
guarda Ca’ Granda, diretta da Salvatore
Siena, hanmo osservato che farmaci di ultima

penerazione come il cetuximab o il paritu-
mumab, anticorpi monoclonali, erano effi-
caci quasi esclusivamente su pazienti che
avevano un determinato tipo di carcinoma
colon-rettale. In particolare i farmaci non re-
cavano beneficio in quel casi in cud 1l tumore
presentava una mutazione del gene KRAS.
Da questa evidenza le due équipe, con la col-
laborazione dell’ Anatomia Patologica di Ni-
puarda, hanno messe a punto un best
malecolare per veders caso per caso 22 il car-
cinoma preseniasse questo tipo di mutazione,
Saperlo ¢ fondamentale per la scelta terapeu-
tica che pud beneficiare o meno del tratta-
mento con ["anticorpo.

Non tutte le mutazioni sono uguali

Da quella stessa evidenza denvano | nsultaty
pubblicati su JAMA. Infatti, nella casistica
presa in esame per la messa a punto del test
molecolars, si erano registrate delle “anoma-
lie”, poche ma sufficienti per accenders una

lampading: alcuni pazienti con la mutazione

KRAS (= & scoperio a posterion che ne erno
con I"anticorpo ed & stato proprio questo a
rendere possibile la scoperta), trattati con ce-
tuximab avevano avirto un miglioramento pa-
ragonabile a quello dei pazienti senza la
mutazione. Allora il farmaco pofeva essere
utilizzato anche sui mmori KRAS-mutati?
La rigposta a questa domanda nello studio del
27 ottobre: esistono diversi tipi di muta-
zione KRAS, in particolare il sottotipo
p-G 13D pud avvantaggars: della cura con ce-
tuximab, per tutti gli altri sottotipi di muta-
zione persiste I'inefficacia.

La variante p.G130r & molto rar, € cid =i f-

fletteva nella casistica osservata a Niguarda, -

che era, per cosi dire, “aneddotica™. “Sofo 3-
4 casi erano troppo pochi per dare una signi-
ficativita stafistica- commenta Salvatore
Siena, Diretiore Oncologia Falck-, Per guesio
abliamo fatte ricerse a wn consargo inter-
madionale composto da Isiinctont in fiita B
ropa e in Canada che ci permettesse di

andare a verificare ! 'intuizione iniziale su una
casistica pin ampia. [ risultati che derivano
dall ‘aralisi df una casistica & 579 pacient
confermano la nostra ipotesi iniziale,ovvero
la possibilitd di trattare con cenodmab anche
i pazienti con mutazione KRAS, sottotipo
pGI3D0. [l dato se ancora confermato in spe-
rimentazioni di fase 3 servird per perfesio-
nare il valore clinico del test molecolare,
aprende probabilmente le porte del tratta-
mento a casi che invece prima ne erano
esciusi”.
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