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Amzmm E PATOLOGIA TUMORALE

| pazient anziar affetti da patologie
tumerali necessitano (o dovrebbe-
ro necessitare) di un'attenzione
particolare, sia perché il cancro &
un problema clinico molto diffuso
in questa fascia di eta (il 55% di wt-
1 1 wmor maligni colpisce le per-
sone di eta superiore ai 65 anni)
{(rancik e Ries, 1991}, sia per la rile-
vanza degli esiti, intesi come disabi-
lta, peggioramento della qualita
della vita e morte.

Mel 1988 il 67% di tutte le morti
conseguerti a tumori ha riguardato
persone di etd superiore ai 65 anni,
L'eta rappresenta il pid grande fat-
tore di nschio per linsorgenza di
un tumere, Per molte sedi [inci-
denza delle neoplasie aumenla con
l'avanzare dell'etd, per decrescere
dopa gli 85-90 anni. Alcuni tipr di
tumore sono malto frequenti negli
anziari: il cancro allo stomaco, al
colon, retto, prostata e polmone
rappresentana i 50% o tutti |
tumor che colpiscone le persone
con pid di 60 anni. Inoltre occorre
considerare che | rischi associati
con la terapia antiblastica aumenta-
no con l'etd anagrafica.

Il fumore & devastante per tutti |
pazienti, a qualsiasi etd. Gli anziani
amrmalat, tuttavia, deveno far fron-
te alla prospettiva della morte in
una fase della loro vita nella quale
riflettons sul proprio passato e sul
bagaglio di regole morali che =i

sono costruitl nel tempo. La dina-
mica della patologia tumorale spes-
50 influenza lavtonomia della per-
song; la perdita dellavtosufficienza
& causa di sofferenze che possono
essere sottovalitate dai caregiver
sostenitori del prolungamento del-
la vita del lore caro ad ogni costo.
Gl operaton sanitari, in generale,
credono che la maggior parte degli
anziani abbia una ridotta aspettati-
va di vita e che [applicazione rigo-
rosa di schemi terapeutici o test
diagnosticl presenti maggion rischi
/o abbia un impatto negativo sulla
gualitd di vita residua. Il medico pud
omettere di informare lanzano
delle scelte relative al trattamento
della patclogia tumorale, pud non
proporgh larruoclamento nello stu-
dio o indirizzarlo subito verso le
cure palliative. Il follow-up che
segue il trattarmento del cancro
spesso € gestito direttarmente dal
medico di base che pud decidere
di non effettuarlo proprio perché il
paziente & anziano. Chitenere |l
consense informato ai trattamenti
antiblastici & importante per tutti i
pazienti, ma lo & ancora di pil per
gli anziani. La scelta del trattamento
tra diverse opzioni (ad es. chirurgia
conservativa o demolitiva, terapia
medica o “non trattamento’”), deve
essere discussa con il paziente. Lin-
terruzicne della terapia pud essere
indicata se non vi & beneficio o se gl
effetti collaterali rendono la qualita
di vita scadente (Thomasma, 1992).

Uorriri & donne anziane hanno gli
stessi diritti delle persone pid gio-
vani di prender parte al processo
decisionale relativo alla propria
salute. approccio ottimale al trat-
tamenta dovrebbe prevedere la
miglior qualitz della vita per la mas-
sima durata della vita stessa, valu-
tando quali sono i rischi accettabili
per | pazienti (Singletary et al,
1993).Vi sono prove di efficacia che
la comorbidita spieghi, in parte, il
perché uomini e donne anziane
debbano ricevere terapie meno
aggressive delle persone pid giovani.
Tuttavia & sconosciuto se modifican-
do il trattamento wi & un effettivo
migloramento della qualiti o della-
spettativa di vita {Satariano, 1992).
Se la presa in carico della persona
anziana affetta da patologia tumo-
rale presenta una cosi vasta serie di
problemi — che spaziano dalla dia-
gnosi, al trattarnento, agli aspetti eti-
ci del prolungamento della vita, alla
presa di decisioni su diverse opzo-
ni, cosi come sono stati sinora
descritti — perché la ricenza dlinica
sperimentale investe cosi poco nel-
l'area dell'oncologia geriatrical

LE SPERIMENTAZIONI CLINICHE
IN ONCOLOGIA: IL PROELEMA
DELL ARRUOLAMENTO

DEGLI ANZIANI

Le sperimentazioni cliniche rando-
mizzate controllate (SCC, o secon-
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do la terminclogia inglese — fre-
guentemente utilizzata — Randomi-
sed Clinical Trials, RCT) costituisco-
na g studi migliori, tra le prove di
eflicacia, per la valutazione degli
interventi saniari, efficacia di un
farmaco, per esaminare una possi-
bile relazione causa-effetto tra
variabili, | tral, in area oncologica,
sono meno numeras nella popola-
Zione anziana rispetto a quella dei
giovani adufti. Questa disparitd &
ancora pid evidente confrontando |
pazienti anziani arruolati in tral
oncologici con i bambini. In eti
pediatrica | risultati otteruy negli
studi sperimentali spesso significa-
no un miglioramento della soprav-
vivenza dei piccoli pazienti, e que-
sto stimola limplementazione di
ulteriori progetti di ricerca. Mol
studi rivelt alla popolaziones adulta,
invece, escludono gh anziani sulla
base del solo parametro legato
al'eta; patologie di base e prece-
denti tumnori possono essere altre
cause di ineleggibilita. Infine i tumo-
ri det bambini sono spesso trattati
da specialisti (oncologl pediatri); ¢'é
rvecs una quasi totale assenza di
oncologi  specializzati  nell'area
geriatrica (Satariano, 1992). Nono-
stante un terzo dei letti ospedalien
siano occupatl da anziani pochi
medici sono esperti in clinica geria-
trica.

Vi & innanzitutto un problema d
arruclamento dei pazienti anziani. &
dimostrazione dellinteresse (ma

anche della preoccupazione) che
hanno 1 ricercatori verso questo
tema, nel corsa del 2003 sono stati
pubblicati ben tre articoli relativi alla
scarsa presenza degli anziani nelle
sperimentazioni diniche oncologi-
che.

Lo studio retrospettivo di Lewis
(2003} ha analizzato i dati relativi a
59300 pazient arruolati in 459
trial condotti dal National Cancer
Institute dal 1997 al 2000. || 32%
dei pazient partecipanti a stucli di
fase ll e Il erano anziani (negli LISA
Il 62% dei pazienti oncologicl ha pid
di 65 anni),

La percentuale era minore relle
sperimentazioni riguardanti tumori
nella fase iniziale rispetto alle fas
avanzate (p<0001%. | protocoll
che presentavano come criter oi
esclusione deficit organici e funzio-
nall avevano ovviamente arruoclato
un pid basso numero di anziani. Gli
autort hanne stimato che protocol-
i con eriter meno restrittivi avreb-
bero consentito |arruclamento di
oltre il 60% di pazienti anziani e
hanno quindi proposte la stipula di
polizze assicurative come una delle
misure incentivanti.

Larticolo di Kemeny e al. (2003) &
un'indagine volta a capire | motivi
per cui le donne di etd superiore ai
65 anni affette da tumore al seno,
le qda'ﬂ rappresentanc il 45% della
popolazione totale, sono scarsa-
mente rappresentate nel trial, Lo
studio (caso-controllo retrospetti-
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vo) € stato condetlo n diea centri
di ricerca statunitensi, selezicnandea
tutte le donne eleggibili per studi
clinici relativi al trattarnento  del
turnore; ad ogni donna con turmore
al seno di etd > A5 anni é stata
appaiata una donna con medesima
patologia ma pil giovane. Si sono
cttenute cosi 77 coppie di pazients;
ogni donna & stata intervistata rela-
tvamente a1 motvi che hanrno
condofia a partecipare/non parte-
cipare alla sperimentazione. Al
rmedici curanti delle donne coinvol-
te nellindagine & stato sommini-
strato un questionario relative ai
motivi che li hanng spinti ad offri-
refnen offrire alle proprie pazienti
la partecipazione al trial | risultati
mastranc che al 60% delle donne
glovani & stata offerta la partecipa-
zione, contre 1l 34% delle donne
anziane (p = 0.004). 1 medici hanno
riferito che il pil grosso ostacolo
nellarruclare donne anziane & rap-
presentato dal pregiudizio niguar-
dante |'eta e |3 tolleranza alla tossi-
citd del trattamento. Questa perce-
zicne & perd smentita dai risultati
ottenuti in clinica: Muss Mitka
{2003), dellUniversita del Vermont,
afferma che la chemioterapia &
ugualmente efficace sia nelle donne
giovani che in quelle anziane affette
da carcmoma mammario; | dati
relativi alla sopravwivenza non
rautanc secondo l'eta delle pazien-
ti. ma sono direttamente correlati
ala dimensicne del tumore e al
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rnumerc dei linfonodi interessati,
LUno studio retrospettive (Yee et
al, 2003) condotto in Canada ha
analizzato tutte le sperimentazioni
cliniche randormizzate controllate
segurte dal National Cancer Institu-
te of Canada Trals Group tra |l
1993 e il 1996 & relative a tratta-
menti in ancologia.

Sono stati arruolati 4,174 pazienti
in &9 studi clinici relativi a sedici tipi
di trattamenti ancalogici. Di questi,
il 22% erano pazienti anziani {etd
superiore a 65 anni), contro Il 58%
della popolazicne anziana canade-
se affetta da turmore nello stesso
periodo. La discrepanza tra popola-
Zione e pazienti arrualati esisteva
per tutti | tipi di tumore, eccetto |
miglomi rultipli. Gli studi nei quali
song statl cainvalti | pazient anzia-
ni riguardavano: 5% trial relativi a
terapia complementare; 25% trial
rivolti a pazienti con metastasi; 29%
relativi @ sperimentazions di nuow
farmaci; 24% trial di fase 1: 21 % stu-
di sulle cure di supporto.

LA TRASFERIBILITA DEI RISULTATI
DEGLI STUDI NELLA PRATICA

Une studic molto interessante di
Fossa e Skovlund {2002) ha dimo-
stralo che la non corretta scelta dei
pazienti da arruclare pud produrre
risuttati diversi nella pratica clinica.
Dal 198% al 1995 sono stati arruo-
lati in MNorvegia 85 pazienti per un

trial multicentrico internazionale
relatrve alla valutazione di un nuo-
vo chemioterapico adiuvante a
base di cisplating per la cura dei
tumori alla vescica. Conternpora-
nearnente, al di fuori dal tal, lo
stesso farmaco & stato proposto a
45 pazienti con le stesse caratteri-
stiche di elegaibilitd (36 dei qual
nan avevano voluto dare il consen
so allo studio) e a 106 pazients
rsultati non eleggibili. La soprav-
venzd a tre anni dalla somministra-
Zione wvarizva notevolmente tra |
tre gruppt: 62% nel pazienti arruo-
lat, 58% nei pazienti eleggibili ma
non arruclatl per il irial, 319 per |
pazienti non eleggibili. La differenza
era statisticamente significativa sia
tra il gruppo degli eleggibili e gl
esclusi (p=0.001) ma anche tra gli
arruolati e colora che non avevano
accettato i trial (p = 001 Gh
autori affermano che | nsultati e le
raccomandazioni relative al tratta-
menti derivati dalle sperimenitazio-
ni chriche possono  essere trasfern-
ti alla pratica quobidiana solo se |
criten di eleggibilita e di selezione
dei pazient vengono presi in consi-
derazione nellinterpretazicne dei
dati.

INFORMA.EIONE E OTTENIMENTO
DEL CONSENS(

Ln aspetto molto delicato € quello
relativo al'informazicne, & conse-
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guentemente  allottenimento  del
consenso, entrambi conditic sine
qua non per la partecipazione alle
sperimentazioni. La Convenzione o
Qviedo del (997, allarticolo 5
{Legge n. 145, 2001), vincola qual-
siasi intervento ad una preliminare
libera dichiarazione di consenso da
parte delle persone coinvolts, le
quall deveno essere informate ade-
guatamente sullo scopo, la natura,
le conseguenze ed i rischi dellinter
verto stesso. Ad esse & |asciata la
facolta di ritirare tale consenso in
gualsiast momento. Altri articoli
della corvenzione si accupano del-
le problematiche del conzenso
rispette a casi particolar {minor,
portator di handicap, malati, soffe-
renti di gravi turbe psichiche): la
regola € che guando una persona
maggiore d'etd & ntenuta legalmen-
te incapace (lo pud essere l'anziano
in determinate condizioni psico-fis-
che), fermao restando il consenso
del tutore legale, Il soggetto deve
essere associato alla procedura di
autorizzazione nella misura del
possibile. Le persone affette da tur-
be psichiche (& il caso degli anziani
dement) non possono essere sot-
toposte ad un intervento senza il
loro consenso, 2 meno che ['assen-
za di lale trattamento rischi di esse
re gravemente pregiudizievole del-
la loro salute.

Alcuni auton hanno walutato ['m
patto dellinfermazione sulle prfe-
renze degli uomini anziani per l'ef-
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fettuazione (o non effettuazione)
dello screening per la prevenzione
del tumore alla prostata (ncerca
dell'antigene specifico - PSA), Leffi-
cacia di tale test & da piu parti mes-
sa in discussione, specialmente negli
anziani. Wolf e Schorling (1997)
hanno studiato, sulla popalazione di
etd > &5 anni arruolata in un vasto
trial randomizzato, gli effetti del-
lnformazione (di durata di circa
tre minuti su contenuti standard)
sulla scelta di effettuare/non effet-
tuare Il test di ricerca dellantigene
specifico per la prostata. | risuitati
hanno dimostrato che | pazienti
informati erano  significativamerte
meno interessall allo screening
rispetto ai pazienti non informati {p
= 0.006}); inoltre valutavano il test
essere scarsamente efficace nella
prevenzicne del tumore prostatico
rispetic agli anziani non informat
{p = 0.004). Gl autori concludono
elencando i fattori che influenzano
la scefta dello screening tra |
pazienti informati: |z percezione
dellefficacia del test ron essers
sposati; la conoscenza della gravita
della malattia turmorale,

Lo stesso studio effettuato su 205
uomini adulti (Wolf et al, |998) ha
dimostrato che | pazienti informati
scelgono di effettuare lo screening
{rispetto ai non informati) se sono
giovani, se hanno una storia familia-
re di tumore alla prostata o se si
considerano a rischio di sviluppare
Un carcinoma prostatico.

Gli stessi autori hanne condotto un
altro studio (Aarcnsen et al,, 1994)
sullimpatto del consenso informa-

to verso la scelta di effettuare (o

non effettuare) lo screening per la

prevenzione del tumore al colon

(CRC). Lo studic (trial randomizza-

to e controllata) ha riguardato 399

pazienti di eld superiore ai 65 anni,

ricoverati in quattro reparti di

medicina generale. | pazienti, duran-

te la prima visita, sono stati rando-
rnizzatl a ricevere:

-un collequio che simulava la
richiesta di consenso informata,
che descriveva la riduzione del
nschic di morire conseguente a
screening per la diagnos precoce
espresso in termini relotivi

oppure

- un colloquio che simulava la richie-
sta di consenso informato, che
descriveva la nduzione del rischic
di morire conseguente a screening
per la diagnosi precoce espresso
in termini ossoluti

oppure

- un'informazicne scritta contenen-
te la descrnizione sintetica dello
screening (gruppo controlia).

Il principale esio studiato & stata la

volontd, espressa dal paziente, di

niziare o continuare lo screening

(ricerca del sangue occulto nelle

feci o colonscopia con endoscopio

flessibile, o entrambi), Non si sonc

rilevate differenze significative tra il

gruppo controllo e | due grupp

sperimentali (p = 0.8). La maggic-
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ranza dei pazienti (63%) intendeva
iniziare o centinuare lo screening, |
pazienti informati der gruppi speri-
mentali erano maggiormente in
grado di misurare il valore preditti-
vO positivo del test (p = 0,0009), |
pazienti del gruppo controlle st
mavana maggiormente |'efficacia
dello screening rispetto agli infor-
mati sul rischio relativo, e questi
ultimi pils degli informati sul rischio
assoluto (p = 0,007).

5 pud afferrmare che | pazienti
anziani sembrano capire le infor-
mazioni sulle screening CRC & lo
utilizzano per valutare la sua effica-
cia, ma fornire pit informazioni non
sembra incidere sulla scefta Nel-
l'ottica dellampia percentuale di
anziani {47%) che non sceglie lo
screening, gli autori sugeeriscono di
coirvalgere | pazienti il pit possibi-
le nelle decisioni relative alla loro
salute, anche se le sole informazio-
ni nen sembrang essere sufficients
per perseguire tale obiettivo ma
occorre agire su altr fattor,

CCIMPETENZA INFERMIERISTICA
NEI TRIAL ONCOLOGICI

Il ruclo che possono giocare gii
infermieri nel migliorare I'efficacia
del processo del consenso infor
mato ner trial oncologici & stato
indagato in uno studio condotto da
Aaronsen e altn nel 1996 in Olan-

5

da. Centoftanta pazienti ai quali &
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stato chiesto di partecipare ad un

trial oncologico di fase || e il sona

stati randomizzati 2 ricevers;

- la procedura standard di consen
50 informato, basata su una spie-
gazione verbale formita dal rmedi-
co pil informazioni scritte (grup-
po contralla) oppure

- procedura standard pil un con-
tatto telefonico  supplementars
effettuate da uninfermiera spe-
cializzata in oncologia (gruppo
spenmentale),

sono state poi condotte delle

interviste faccia a faccia con tutti i

pazienti unma settimana dopo la

richiesta e ottenimenta del con-
senso, | due gruppi sono nsultati
comparabill  per caratteristiche
sociodemografiche e condizion) cli-
riche. Entrambi | gruppi hanno
mostrato un atto livello di consape-
volezza relativa alla diagnos e alla
naturafobiettivi della sperimenta-
zione proposta, | pazienti che han-
no ricevuto la telefonata da parte
dellinfermiera erano  significativa-
mente meglio informati (p<0.01)
rispetto a:rischi ed effetti collatera-

i del trattamento; pratocalls del

lrial; obiettivi della sperimentazio-
e; significato della randomizzazio-

ne ad uno o laltro trattamento;
possibilita di ottenere cure alterna-
thve; natura volentaria della parteci
pazione: diritto di uscire dal trial in
qualsiasi momento. Lintervenlo
infermieristica non ha migliorato,
rispetie al gruppe di cortrolle, il

del

Ivello di ansiz/preoccupazione
l'accettazione del tral. | pazienti del
gruppo sperimentale hanna riferto
maggior soddisfazione rispetto alla
procedura standard.

Gu INFERMIERT
NEI COMITATI ETICI

La competenza infermieristica nel-
I'ambita delle sperimentazion: clini-
che pud delinearsi in maniera inci-
siva allinterno der Comitali etic
(CE). Il decreto legislative del |8
marzo | 998 sulle Linee guida d rife-
rimento per listtuzione ed i funzio-
namento dei CE definisce anche |
criteri di composizione dei CE: due
clinici, farmacologo, biostatistico,
farmnacista, direttore sanitario, giur-
sta ma anche professionisti con
competenze nellarea infermierist-
ca, di bioetica, di medicina generale
e la presenza del valontariato.

Il compito dei CF & di espnmere |l
giudizio d notorietd e di approvare
la sperimentazione dinica (adegua-
tezza del protocolle, fattibilita della
sperimentazione, conformitd alle
Good Clinical Practice, aspetti etici,
sponsonzzazioni). || Giudizio di noto-
rieta (deliberazione) & 'atto ammini-
strativo che dichiara che il medid-
nale che s wuole utilizzare nelle
sperimentazioni cliniche nelluomo
non & di nuova istituzione & per-
tanto non deve essere sottoposto
agh accertamenti previsti per | far-
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maci mal utilizzati nelluomo (com-
posizione, innocuitd) a che non
presentano sufficienti dati clinici di
sicurezza e qualita.
Che ruclo hanno gl infermieri nej
CE! B cosa discutona? Quali sonao
I loro bisogni informativi! Un'indagi-
ne condotta dalllstitute Mario
Megri di Milano (Redazione, 2001)
ol fornisce una serie di risposte. Su
43 questionan inviati ad altrettant
infermieri italiani compaonenti di CE
hanno risposte il 534%. | temi
affrontati nelle riuniom dej CE
riguardano il consenso informato,
gl aspetti infermieristico-assisten-
zigli/ftecnici'organizzativi dei tnal ed
il relativa monitoraggio. Agli infer-
mier & stato poi chiesto di fporta-
re degli esempi di temi su cui ave-
va dato un contributo. Song stati
riferiti aspetti legati:
al disegno dello studie (assunzione
ohbligalora di contraccettivi ara-
i, dubbi sull'eticitd di alcuni criteri
di inclusione, attenrione che il pla-
cebo non sostituisca trattamert
di documentata efficacia, numero
glevato di biopsie epatiche di
controllo, destine degli embrioni
in sovrannumers)
agh aspetti arganizzativi (informa-
zione del personale infermieristi-
co, carco di lavore per gli infer-
mieri e riduzione della qualita del-
I'assistenza agli altri pazient;; com-
pense economico per gl infer-
mier; trattamento dei pazienti
non insertt nei trial; formalizzazio-

i I.J.J.".' I
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ne del ruolo degli infermien che
seguono lo studio)

- monitoraggio dello studio (chiarez-
za su effetti aversi e loro segna-
lazione; specificazione su chi & il
responsabile dello studio; ruolo
dellinfermiers, modaliti di pre-
sertazione del consenso informa-
to al paziente)

- consenso informato (chiarezza nel-
la stesura del consenso; comple-
tezza dellinformazione rispetto ai
contenutl della sperimentazione;
richiesta modifica dei modull di
consenso; definizicne delle proce-
dure di ottenimento del consen-
50; CONSEnsa in situazioni partico-
lari: emergenza, Alzheimer psi-
chiatria, minori),
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