
Cancer	
  Survivors	
  

•  Someone	
  with	
  cancer	
  from	
  the	
  moment	
  of	
  
diagnosis	
  through	
  the	
  end	
  of	
  the	
  life	
  (Mullan,	
  
NCCS,	
  1986)	
  

•  Someone	
  who	
  have	
  survived	
  cancer	
  for	
  5	
  
years	
  or	
  longer	
  (Beimling,	
  2007)	
  



•  A	
  cancer	
  survivor	
  is	
  defined	
  as	
  
anyone	
  with	
  a	
  history	
  of	
  cancer,	
  
from	
  the	
  Fme	
  of	
  the	
  diagnosis	
  
through	
  the	
  remainder	
  of	
  their	
  life.	
  	
  

•  Cancer	
  survival	
  is	
  characterized	
  by	
  
three	
  phases:	
  	
  
1)  the	
  Fme	
  of	
  diagnosis	
  to	
  the	
  end	
  

of	
  iniFal	
  treatment	
  and	
  
recovery;	
  	
  

2)  the	
  transiFon	
  from	
  treatment	
  to	
  
extended	
  survival,	
  including	
  
survivors	
  who	
  are	
  disease	
  free	
  
or	
  who	
  have	
  stable	
  disease;	
  

3)  long-­‐term	
  survival	
  	
  

•  Cancer	
  survivors	
  are	
  mostly	
  individuals	
  who	
  
have	
  been	
  diagnosed	
  and	
  treated	
  for	
  
breast,	
  thyroid,	
  colorectal	
  and	
  prostate	
  
cancer,	
  since	
  these	
  types	
  have	
  usually	
  the	
  
best	
  5-­‐	
  year	
  survival.	
  

•  Since	
  cancer	
  is	
  a	
  disease	
  associated	
  with	
  
aging,	
  nearly	
  half	
  (47%)	
  of	
  survivors	
  are	
  70	
  
years	
  of	
  age	
  or	
  older,	
  while	
  only	
  11%	
  are	
  
younger	
  than	
  50	
  years.	
  	
  

•  Cancer	
  survivors	
  usually	
  face	
  several	
  long-­‐
term	
  health	
  and	
  psychosocial	
  
consequences	
  of	
  their	
  treatment	
  
(cardiovascular	
  complicaFons,	
  endocrine	
  
disorders,	
  osteoporosis,	
  cogniFve	
  deficits,	
  dental	
  
caries/complicaFons,	
  weight	
  changes),	
  
morbidity	
  and	
  mortality	
  associated	
  with	
  
the	
  disease	
  itself,	
  and	
  its	
  potenFal	
  for	
  
recurrence	
  and	
  secondary	
  primary	
  cancers.	
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Background	
  

• 	
  Nel	
   corso	
  degli	
  ulFmi	
  40	
  anni	
   le	
  
percentuali	
   di	
   guarigione	
   sono	
  
notevolmente	
   aumentate	
   ed	
   oggi	
  
la	
   maggior	
   parte	
   dei	
   bambini	
   e	
  
degli	
   adolescenF	
   a	
   cui	
   viene	
  
diagnosFcata	
   una	
   neoplasia	
  
“guarisce”	
   e	
   diventa	
   un	
   childhood	
  
cancer	
  survivors	
  (CCS).	
  

• 	
  AIualmente	
  1/450	
  adulA	
  fra	
  20	
  
e	
   45	
   anni	
   è	
   “guarito”	
   da	
   una	
  
neoplasia	
   dell’età	
   evoluAva,	
   e	
   si	
  
sAma	
   che	
   nell’anno	
   2020	
   il	
  
rapporto	
  sarà	
  1/350.	
  	
  



Overall	
  mortality	
  

Il	
   conceWo	
   di	
   "guarigione"	
   fa	
   riferimento	
   alla	
   guarigione	
   dal	
   tumore	
   primiFvo,	
  
indipendentemente	
   da	
   ogni	
   eventuale	
   rischio	
   o	
   presenza	
   di	
   alterazioni	
  
patologiche	
  riferibili	
  a	
  tossicità	
  tardiva	
  delle	
  cure.	
  

Armstrong	
  et	
  al.,	
  JCO,	
  2009	
  

Background	
  



Late	
  effects	
  

Qualsiasi alterazione patologica cronica o ad 
insorgenza tardiva, sia fisica sia psichica, che 
insorge o persiste a più di 5 anni dalla diagnosi 
di neoplasia 



CONSIDERAZIONI GENERALI 
 

E’ necessario che il paziente sia informato dei rischi potenziali correlati con le pregresse 
terapie antitumorali, affinchè egli acquisisca la necessaria consapevolezza. Infatti, molti 
late effects possono essere aggravati dallo stile di vita e da abitudini voluttuarie; è perciò 
necessario sensibilizzare il paziente alla correzione di eventuali i fattori di rischio 
modificabili. 
 
Non esistono raccomandazioni specifiche per i pazienti guariti da un linfoma di Hodgkin. 
Sono qui riportate le raccomandazioni generali sullo stile di vita fornite 
dall’American Cancer Society: 
 

peso mantenere un peso “sano” per tutta la vita 
bilanciare introito calorico e attività fisica 
evitare eccessivo aumento di peso 
raggiungere e mantenere il peso forma, se sovrappeso o obesi 

attività fisica svolgere almeno 30’ di attività fisica moderata-intensa, oltre alle 
abituali attività, in almeno 5 giorni della settimana (45-60 minuti) 

dieta mantenere una dieta sana, privilegiando i vegetali 
almeno 5 varietà di frutta e verdura al giorno 
scegliere farine integrali 
limitare il consumo di carni rosse e conservate 

alcool  limitare il consumo a non più di 1 drink/die nella donna e 2/die 
nell’uomo 

fumo  Assoluta astensione 
 



 
 

I PAZIENTI GUARITI 



Controllo	
  delle	
  tossicità	
  tardive	
  

Bisogno sanitario nuovo ed 
emergente, che pone ai clinici 
problematiche inedite delle 
quali sempre più i Servizi 
Sanitari dovranno occuparsi e 
che per la sua natura e la sua 
complessità necessita di un 
approccio multidisciplinare. 



GUARIRE	
  
AD	
  OGNI	
  COSTO	
  

GUARIRE	
  
AL	
  MINOR	
  COSTO	
  

POSSIBILE	
  



Clinical	
  management	
  of	
  cardiometabolic	
  risk	
  
in	
  cancer	
  survivors	
  

INSTRUMENTAL	
  AND	
  LABORATORY	
  TESTS	
  

AWARENESS	
  
(of	
  the	
  physician	
  and	
  survivor)	
  

YEARLY	
  MEDICAL	
  EXAMINATION	
  
(including	
  blood	
  pressure,	
  BMI	
  and	
  waist	
  circumference)	
  



•  Current	
   expert	
   opinion	
   by	
   the	
   European	
   AssociaFon	
   of	
  
Cardiovascular	
   Imaging	
   and	
   the	
   American	
   Society	
   of	
  
Echocardiography	
   recommend	
   screening	
   with	
   a	
   funcFonal	
  
noninvasive	
   stress	
   test	
   in	
   asymptomaFc	
   individuals	
   for	
  CAD	
  
detecFon	
   5–10	
   years	
   aeer	
   exposure	
   in	
   high-­‐risk	
   paFents,	
  
with	
  reassessment	
  every	
  5	
  years	
  



	
  	
   Senza	
  FRCV	
   Con	
  uno	
  o	
  più	
  FRCV	
  
Colesterolo	
  LDL	
   <	
  115	
  mg/d	
   <	
  100	
  mg/dl	
  



Ipogonadismo in CS 

Brignardello et al., Eur J Endocrinol 2013  

 
Growth Hormone Deficiency 

Primary hypothyroidism 
Central hypothyroidism 

Spermatogenesis damage 
Male Primary hypogonadism 

Female primary hypogonadism 
Hypogonadotropic hypogonadism 

Low BMD 
Diabetes mellitus 

Diabetes insipidus 
Hyperprolactinemia 

Central hypoadrenalism 
Any endocrine disorders 

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100%  

Female 
Male 



Secrezione Androgena 	
  

Cellule di Leydig molto più resistenti delle cellule tubulari sia alla RT sia alla 
CT (basso turn-over) 
 
Danno direttamente correlato alla dose di RT e inversamente correlato con     
   l’età al trattamento 
‒  > 24 Gy nel prepubere 

‒  > 33 Gy nell’adolescente 

‒  Solitamente si osserva ipogonadismo subclinico (↑ LH con Testosterone normale), per 
dosi > 2 Gy, con graduale normalizzazione in 2-3 anni. 

 
Ipogonadismo conclamato, che necessiti di terapia sostitutiva, è molto raro 
per effetto della sola CT (CED > 15-20 g/mq) 

Rose et al., Nature Rev 2016 



Disfunzione ovarica in CCS 
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Brignardello et al., Eur J Endocrinol  2013  



Effetti della RT  della CT sulla funzione 
ovarica	
  

•  Sia la chemioterapia sia la radioterapia accelerano la fisiologica 
deplezione della riserva ovarica 

•  Il rischio di esaurimento ovarico è direttamente proporzionale alla dose 
CT/RT ed all’età della paziente 



 I MODELLI ORGANIZZATIVI 



•  Prosecuzione del monitoraggio in 
ambiente pediatrico 

•  «Transizione» a centri specializzati, 
nell’ambito della medicina dell’adulto 

•  Transizione al medico di famiglia 

 

Modelli	
  di	
  follow-­‐up	
  dei	
  CCS	
  



CONSAPEVOLEZZA	
  
(del	
  paziente	
  e	
  del	
  medico)	
  

GesAone	
  dei	
  late	
  effects	
  



Acquisire le informazioni necessarie 
per il corretto proseguimento del 
monitoraggio 

Valenza 
“tecnica” 
 

Dare al paziente (ed i suoi familiari) 
una chiara sensazione di continuità 

assistenziale 

Valenza 
“umana” 
 

La	
  “prima	
  visita”	
  



•  Il modello organizzativo presa in carico “globale e 
continuativa” del paziente (secondo il modello della Rete 
Oncologica Piemonte e Valle d’Aosta). 

•  Personalizzazione del follow-up (esami strumentali e di 
laboratorio, cadenza delle visite di controllo) in funzione 
della stratificazione del rischio (diagnosi oncologica e 
pregressi trattamenti antitumorali). 

Il	
  follow-­‐up	
  a	
  lungo	
  termine	
  



GesAone	
  dei	
  late	
  effects	
  

ESAMI	
  STRUMENTALI	
  E	
  
LABORATORISTICI	
  

CONTROLLI	
  CLINICI	
  PERIODICI	
  
(anamnesi,	
  esame	
  obiegvo,	
  …)	
  



•  Personale (medico, infermieristico, amministrativo) 
“dedicato” 

•  Creazione di percorsi facilitati per questa tipologia di 
pazienti 

•  Creazione di specifici raccordi funzionali con i servizi 

Il	
  follow-­‐up	
  a	
  lungo	
  termine	
  



PASSAPORTO	
  DEL	
  GUARITO	
  



Work	
  in	
  progress	
  …	
  

•  Coinvolgimento	
  del	
  medico	
  di	
  famiglia	
  
!  GesFone	
  dei	
  pazienF	
  a	
  minor	
  rischio	
  di	
  tossicità	
  tardiva	
  

• 	
  Implementazione	
  della	
  rete	
  di	
  
“specialisF	
  dedicaF”	
  

• 	
  Ogmizzazione	
  dei	
  protocolli	
  di	
  
monitoraggio	
  

• 	
  Ogmizzazione	
  del	
  “data	
  base”	
  informaFco	
  
! Condivisione	
  dei	
  daF	
  
! Accessibilità	
  direWa	
  da	
  parte	
  del	
  Centro	
  Oncologico	
  Pediatrico	
  



Rischio	
  nutrizionale	
  e	
  dismetabolico	
  	
  
nei	
  cancer	
  survivor	
  



•  Cancer survivors are often highly motivated to seek information about 
food choices, physical activity, and dietary supplements to improve their 
treatment outcomes, quality of life, and overall survival.  

•  Guidelines to prevent these diseases are even more important for 
cancer survivors than for people without a previous history of a cancer 
disease. 

 



•  All	
  of	
  the	
  major	
  modaliFes	
  of	
  cancer	
  treatment,	
  including	
  
surgery,	
  radiaFon,	
  and	
  chemotherapy,	
  can	
  significantly	
  affect	
  
nutriAonal	
  needs;	
  cause	
  anorexia	
  and	
  early	
  saAety;	
  alter	
  
regular	
  eaAng	
  habits;	
  and	
  adversely	
  affect	
  how	
  the	
  body	
  
digests,	
  absorbs,	
  and	
  uses	
  food.	
  





•  Increasing adherence to the WCRF/AICR guideline was associated with 
decreased risk of mortality and higher scores of HRQoL (physical, role 
functioning, fatigue, nausea and vomiting, pain, dyspnea, loss of appetite, diarrhea).  

•  Programs of self-management-based nutrition and exercise intervention are 
feasible, acceptable and effective (recruitment and retention rate of 40 and 80%)  

•  Cancer diagnosis has been considered as a “teachable moment”, wherein 
survivors are likely to make lifestyle changes to promote better health outcomes. 



•  Physical activity [30 min 
(preferably 45-60 min) of 
moderate-to-vigorous physical 
activity on at least 5 days per 
week, including both endurance 
and strength exercise] is an 
effective strategy to improve 
aerobic capacity, physical 
fitness, and function in cancer 
survivors. 

• → reduced recurrence and 
mortality among breast and colon 
cancer (insufficient evidence regarding the 
association between physical activity and mortality 

for survivors of other cancers)  

•  Cancer survivors should be 
offered physical activity and 
dietary advice to prevent obesity 
(risk factor for recurrence and reduced survival in 
patients after breast cancer or colorectal cancer) 

• → circulating levels of insulin, 
insulin-related pathways, and 
inflammation parameters.  



•  High blood levels of vegetable-derived 
carotenoids have been associated with a 
decreased risk of breast cancer recurrence. 

 
•  Two large RCTs counselling breast cancer 

survivors to reduce fat intake (WINS trial, 2437 
women) or to simultaneously decrease the intake 
of fat and increase the intake of vegetables 
(WHEL trial, 3088 women) after 5/7 years of 
observation could not reliably detect an effect on 
recurrence rates or mortality.  

 
•  An observational study reported decreased rates 

of breast cancer recurrence only in women who 
had a high intake of plant-based foods in 
combination with regular moderate physical 
activity when compared to women with either 
less physical activity and/or lower intake of 
vegetables and fruits 





Improving	
  nutriAon	
  literacy	
  through	
  nutriFon	
  
educaFon	
  sessions	
  among	
  breast	
  cancer	
  
survivors,	
  may	
  moFvate	
  healthy	
  eaFng	
  habits	
  
and	
  adherence	
  to	
  dietary	
  recommendaFons	
  for	
  
cancer	
  survivors.	
  	
  



1. Mantenersi snelli per tutta la vita 
2. Mantenersi fisicamente attivi tutti i giorni 
3. Limitare l'uso di alimenti ad alta densità calorica ed evitare 

bevande zuccherate 
4. Basare la propria alimentazione essenzialmente su cibi di natura 

vegetale 
5. Limitare l'uso di carni rosse ed evitare carni conservate 
6. Limitare l'uso di bevande alcoliche 
7. Limitare l'uso di sale e evitare cibo contaminato da muffe 
8. Assicurarsi un apporto sufficiente di tutti i nutrienti attraverso il 

cibo 
9. Allattare i bambini al seno 
10. Le raccomandazioni valgono anche per chi si è gia ammalato 

di cancro 



ATTIVITA’	
  FISICA	
  

Riduzione del 
grasso 

addominale 

Aumento dei 
meccanismi di 

difesa 
antitumorali 

Riduzione di IGF-1 

Aumento di IGFBP-3 

Riduzione della Leptina 

Aumentata 
velocità transito 

intestinale 





Armenian	
  S	
  et	
  al,	
  Lancet	
  Oncol	
  2015	
  

Generally,	
   health-­‐care	
   providers	
   are	
   asked	
   to	
   educate	
   and	
  
counsel	
  all	
  survivors	
  of	
  childhood	
  cancer	
  about	
  the	
   importance	
  
of	
   maintaining	
   a	
   heart-­‐healthy	
   lifestyle	
   […].	
   Extensive	
   studies	
  
done	
   in	
   non-­‐oncology	
   populaFons	
   support	
   the	
   benefits	
   of	
  
intervenFons	
  to	
  reduce	
  modifiable	
  risk	
  factors	
  […].	
  





COME	
  PROSEGUIRE…???	
  


