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Abstract: Questo articolo fornisce un aggiornamento sul carico oncologico
globale utilizzando le stime GLOBOCAN 2020 sull'incidenza e la mortalita del
cancro prodotte dall'Agenzia Internazionale per la Ricerca sul Cancro. In tutto il
mondo, si stima che nel 2020 si verificheranno 19,3 milioni di nuovi casi di cancro
(18,1 milioni escludendo il cancro della pelle non melanoma) e quasi 10,0 milioni di
decessi per cancro (9,9 milioni escludendo il cancro della pelle non melanoma).
Il tumore al seno femminile ha superato quello al polmone come tumore piu
comunemente diagnosticato, con una stima di 2,3 milioni di nuovi casi (11,7%),
seguito dai tumori al polmone (11,4%), al colon-retto (10,0%), alla prostata (7,3%) e
allo stomaco (5,6%). Il tumore del polmone & rimasto la principale causa di morte per
cancro, con una stima di 1,8 milioni di decessi (18%), seguito dai tumori del colon-
retto (9,4%), del fegato (8,3%), dello stomaco (7,7%) e della mammella femminile
(6,9%). L'incidenza complessiva era da 2 a 3 volte superiore nei Paesi in transizione
rispetto a quelli in transizione per entrambi i sessi, mentre la mortalita variava di <2
volte per gli uomini e di poco per le donne. | tassi di mortalita per i tumori femminili
della mammella e del collo dell'utero, tuttavia, erano notevolmente piu alti nei Paesi
in transizione rispetto a quelli in transizione (15,0 vs 12,8 per 100.000 e 12,4 vs 5,2
per 100.000, rispettivamente). Si prevede che il carico globale di tumori sara di
28,4 milioni di casi nel 2040, con un aumento del 47% rispetto al 2020, con un
incremento maggiore nei Paesi in transizione (dal 64% al 95%) rispetto a quelli in
transizione (dal 32% al 56%) a causa dei cambiamenti demografici, anche se
questo potrebbe essere ulteriormente aggravato dall'aumento dei fattori di rischio
associati alla globalizzazione e a un'economia in crescita. Gli sforzi per costruire
un'infrastruttura sostenibile per la diffusione delle misure di prevenzione del cancro e
la fornitura di cure oncologiche nei Paesi in transizione sono fondamentali per il
controllo globale del cancro. CA Cancer J Clin 2021;71:209-249. © 2021 American
Cancer Society.
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Introduzione
I1 cancro ¢ una delle principali cause di morte e un importante ostacolo all'aumento
dell'aspettativa di vita in tutti i Paesi del mondo.! Secondo le stime
dell'Organizzazione Mondiale della Sanita (OMS) nel 2019, il cancro? ¢ la prima o
la seconda causa di morte prima dei 70 anni in 112 dei 183 Paesi e si colloca al
terzo o quarto posto in altri 23 Paesi (Fig. 1). La crescente importanza del cancro
come principale causa di morte riflette in parte il netto calo dei tassi di mortalita
per ictus e malattie coronariche, rispetto al cancro, in molti Paesi.!
Complessivamente, il carico di incidenza e mortalitd del cancro ¢ in rapida
crescita in tutto il mondo; cio riflette sia 1'invecchiamento e la crescita della
popolazione, sia i cambiamenti nella prevalenza e nella distribuzione dei principali
fattori di rischio per il cancro, molti dei quali sono associati allo sviluppo
socioeconomico.®* La misura in cui la posizione del cancro come causa di morte
prematura riflette i livelli nazionali di sviluppo sociale ed economico pud essere
vista confrontando le mappe della Figura 1 e della Figura 2A, quest'ultima
raffigurante I'Indice di Sviluppo Umano (HDI) a 4 livelli basato sul Rapporto sullo
Sviluppo Umano 2019 delle Nazioni Unite.®
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Classifica dei tumori
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FIGURA 1. Classifica nazionale del cancro come causa di morte in et inferiore ai 70 anni nel 2019. Il numero di Paesi rappresentati in ciascun gruppo di
classifica ¢ riportato nella legenda. Fonte: Organizzazione Mondiale della Sanita.

1 . .
non riflettono l'impatto della sindrome respiratoria acuta Ielaborazione delle stime.

grave da coronavirus 2 (SARS-CoV-2), il virus responsabile
della malattia da coronavirus 2019 (COVID-19),7¢ in
quanto si basano su estrapolazioni di dati sul cancro raccolti
negli anni precedenti alla pandemia. Sebbene la piena
portata dell'impatto della pandemia COVID-19 nelle
diverse regioni del mondo sia attualmente sconosciuta, si
prevede che i ritardi nella diagnosi e nel trattamento
associati alle preoccupazioni degli individui, le chiusure dei
sistemi sanitari, compresa la sospensione dei programmi di
screening, e la riduzione della disponibilita e dell'accesso
alle cure causeranno un calo a breve termine dell'incidenza
del cancro, seguito da un aumento delle diagnosi in fase
avanzata e della mortalita per cancro in alcuni contesti.**3

Come per i rapporti precedenti,'*” si concentra
principalmente su

una descrizione dell'incidenza e della mortalita per cancro a
livello globale e una valutazione della variabilita
geografica osservata in 20 regioni mondiali predefinite (Fig.
2B). Descriviamo l'entita e la distribuzione della malattia
nel suo complesso e per i principali tipi di cancro nel 2020,
commentando brevemente i fattori di rischio associati e le
prospettive di prevenzione dei principali tumori osservati in
tutto il mondo, e terminando con una previsione dell'entita
della malattia nel 2040 sulla base delle proiezioni

demografiche globali.

Fonti di dati e metodi

Le fonti e i metodi utilizzati per la compilazione delle stime
GLOBOCAN per il 2020 sono descritti online sul sito del
Global Cancer Observatory (GCO) (geo.iarc.fr).'® 11 sito
web del GCO include strutture per la tabulazione e



visualigzagiomeglgrafiss cdedrodatabase GLOBOCAN per
185 PA%&Y e 36 tumori (oltre a tutti i tumori combinati),
per eta e sesso. 11 profilo del cancro, a livello globale e per
regione mondiale, & costruito utilizzando le migliori fonti
disponibili di dati sull'incidenza e sulla mortalita dei
tumori all'interno di un determinato Paese. Pertanto, la
validita delle stime nazionali dipende dal grado di
rappresentativita e dalla qualita della formazione delle
fonti. I metodi utilizzati per compilare le stime per il
2020 sono in gran parte basati su quelli sviluppati in
precedenza, con un'enfasi sull'uso di previsioni a breve
termine e sull'uso di rapporti di mortalita-incidenza
modellati, ove applicabile.’? Le stime sono disponibili nel
GCO per 36 tipi di cancro, basate sui codici della
Classificazione Statistica Internazionale delle Malattie e
dei Problemi Sanitari Correlati 10a Revisione (ICD-10),

incluso il cancro della pelle non melanoma (NMSC) (C44,
escluso il carcinoma basocellulare per l'incidenza).” Insieme
a tutti i tumori combinati, vengono fornite stime specifiche
per 185 Paesi o territori in tutto il mondo per sesso e per 18
gruppi di etd (0-4 anni, 5-9 anni,
.., 30-84 € 285 anni).

Il numero di nuovi casi di cancro e di decessi per cancro
¢ stato estratto dal database GLOBOCAN 2020 per tutti i
tumori combinati (codici ICD-10 C00-C97) e per 36 tipi
di cancro: labbro, cavita orale (C00-C06), ghiandole salivari
(C07-C08), orofaringe (C09-C10), rinofaringe (C11),
ipofaringe (C12-C13), esofago (C15), stomaco (C16),
colon (C18), retto (C19-C20), ano (C21), fegato (C22,
compresi i dotti biliari intraepatici), cistifellea (C23),
pancreas (C25), laringe (C32), polmone (C33-C34,

compresi i dotti biliari intraepatici).
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FIGURA 2. (A) L'indice di sviluppo umano a 4 livelli (HDI) e (B) 20 aree del mondo. Le dimensioni delle rispettive popolazioni sono riportate nella legenda. Fonte:
Divisione Acquisti delle Nazioni Unite/Programma di Sviluppo delle Nazioni Unite.

trachea e bronchi), melanoma cutaneo (C43), NMSC
(C44, escluso il carcinoma basocellulare per incidenza), me-
sotelioma (C45), sarcoma di Kaposi (C46), mammella
femminile (C50), vulva (C51), vagina (C52), cervice uterina
(C53), cor- pus uteri (C54), ovaio (C56), pene (C60),
prostata (C61), testicolo (C62), rene (C64-C65, compresa
la pelvi renale), vescica (C67), cervello, sistema nervoso

centrale (C70-C72),

tiroide (C73), linfoma Hodgkin (C81), linfoma non-
Hodgkin (C82-C86, C96), mieloma multiplo (C88 ¢ C90,
incluse le malattie immunoproliferative) e leucemia (C91-
C95). Per coerenza con gli esercizi precedenti,® riunisce
colon, retto e ano come tumore del colon-retto (C18-C21);
il NMSC (C44, escludendo il carcinoma basocellulare per

l'incidenza) ¢ incluso nel
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stima complessiva del carico oncologico totale, a meno che
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combinati tra loro

non sia indicato diversamente, ed € inclusa nella categoria
"altro” quando si effettuano confronti sull'entita relativa dei
diversi tipi di tumore.

Ulteriori dettagli su definizioni e metodi sono
riportati nei Materiali di supporto. In breve,
presentiamo i tassi di incidenza o mortalitd standardizzati
per etd (ASR) per 100.000 anni-persona basati sulla
popolazione standard mondiale Segi-Doll del 1966% e il
rischio cumulativo di sviluppare o morire di cancro prima
dei 75 anni, assumendo l'assenza di cause di morte
concorrenti, espresso in percentuale. Questi indicatori
consentono il confronto tra popolazioni non influenzate da
differenze nella struttura per eta e sono presentati per i
principali tipi di cancro a livello globale e in 20 regioni
aggregate, come definito dalla Divisione della Popolazione
delle Nazioni Unite (Fig. 2B). Abbiamo anche
caratterizzato l'onere in base all'lHDI a 4 livelli (Fig. 2A)
per valutare ulteriormente I'onere del cancro in base a una
proxy binaria dello sviluppo (HDI basso e medio vs HDI
alto e molto alto). Infine, forniamo anche una previsione
del futuro carico di tumori nel 2040 sulla base delle
proiezioni demografiche, assumendo che i tassi nazionali
stimati nel 2020 rimangano costanti. In tutto il testo,
utilizziamo i termini paesi/economie in transizione, emergenti
e con un ISC inferiore come sinonimi per le nazioni
classificate con un ISC basso o medio, mentre utilizziamo
paesi/economie in transizione o con un ISC superiore per
quelli classificati con un ISC alto o molto alto.

Risultati
Distribuzione dei casi e dei decessi per regione
mondiale e tipi di tumore
Si stima che nel 2020 ci saranno 19,3 milioni di nuovi casi
(18,1 milioni escludendo I'NMSC, eccetto il carcinoma
basocellulare) e 10 milioni di decessi per cancro (9,9 milioni
escludendo I'NMSC, eccetto il carcinoma basocellulare) in
tutto il mondo (Tabella 1). La Figura 3 presenta la
distribuzione dell'incidenza e della mortalita per tutti i tipi
di cancro in base alla regione mondiale per entrambi i sessi
e separatamente per uomini e donne. Per entrambi i sessi, si
stima che nel 2020 la meta dei casi e il 58,3% dei decessi
per cancro si verificheranno in Asia (Fig. 3A), dove risiede
il 59,5% della popolazione mondiale (Fig. 2B). L'Europa
rappresenta il 22,8% dei casi totali di cancro e il 19,6% dei
decessi per cancro, sebbene rappresenti il 9,7% della
popolazione globale, seguita dalle Americhe con il 20,9%
dell'incidenza e il 14,2% della mortalita a livello mondiale.
Rispetto alle altre regioni, la quota di decessi per cancro in
Asia (58,3%) e in Africa (7,2%) ¢ superiore alla quota di
incidenza (49,3% e 5,7%, rispettivamente) a causa della
diversa distribuzione dei tipi di cancro e dei tassi di
mortalita pili elevati in queste regioni.

La Figura 4 mostra i primi 10 tipi di cancro per casi e
decessi stimati a livello mondiale per uomini e donne,
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TABELLA fisNuovi-sasi e deegssi per 36 tumori e tutti i
202tumori insieme nel 2020

NO. DI NUOVI CASI (%) N. NUOVI MORTI
SITO DI CANCRO DI TUTTI I SITI) (% DI

TUTTI I SITI)

Seno femminile 2,261,419  (11.7) 684,996 (6.9)
Polmone 2,206,771 (11.4) 1,796,144  (18.0)
Prostata 1,414,259 (7.3) 375,304 (3.8)
Nonmelanoma della pelle? 1,198,073 (6.2) 63,731 (0.6)
Colon 1,148,515 (6.0) 576,858 (5.8)
Stomaco 1,089,103 (5.6) 768,793 (7.7)
Fegato 905,677 (4.7) 830,180 (8.3)
Retto 732,210 (3.8) 339,022 (34)
Cervice uterina 604,127 (3.1) 341,831 (3.4)
Esofago 604,100 (3.1) 544,076 (5.5)
Tiroide 586,202 (3.0) 43,646 (0.4)
Vescica 573,278 (3.0) 212,536 2.1)
Non-Hodgkin 544,352 (2.8) 259,793 (2.6)

linfoma
Pancreas 495,773 (2.6) 466,003 4.7)
Leucemia 474,519 (2.5) 311,594 (3.1)
Rene 431,288 (2.2) 179,368 (1.8)
Corpo uterino 417,367 (2.2) 97,370 (1.0)
Labbro, cavita orale 377,713 (2.0) 177,757 (1.8)
Melanoma della pelle 324,635 (1.7) 57,043 (0.6)
Ovaio 313,959 (1.6) 207,252 (2.1)
Cervello, sistema nervoso 308,102 (1.6) 251,329 (2.5)
Laringe 184,615 (1.0) 99,840 (1.0
Mieloma multiplo 176,404 (0.9) 117,077 (1.2)
Nasofaringe 133,354 0.7) 80,008 (0.8)
Cistifellea 115,949 (0.6) 84,695 (0.9)
Orofaringe 98,412 (0.5) 48,143 (0.5)
Ipofaringe 84,254 (0.4) 38,599 (0.4)
Linfoma di Hodgkin 83,087 0.4) 23,376 (0.2)
Testicolo 74,458 0.4) 9334 0.1)
Ghiandole salivari 53,583 (0.3) 22,778 (0.2)
Ano 50,865 (0.3) 19,293 (0.2)
Vulva 45,240 (0.2) 17,427 (0.2)
Pene 36,068 (0.2) 13,211 (0.1)
Sarcoma di Kaposi 34,270 0.2) 15,086 (0.2)
Mesotelioma 30,870 0.2) 26,278 0.3)
Vagina 17,908 (0.1) 7995 (0.1)
Tutti i siti esclusi 18,094,716 9,894,402
pelle non melanoma
Tutti i siti 19,292,789 9,958,133

3l nuovi casi escludono il carcinoma basocellulare, mentre i decessi includono
tutti i tipi di tumore della pelle non melanoma.
Fonte: GLOBOCAN 2020.

e separatamente, con il NMSC incluso nell'a/fra categoria.
Per entrambi i sessi, i 10 tipi di tumore principali
rappresentano oltre il 60% dei casi di nuova diagnosi di
tumore e
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FIGURA 3. Distribuzione dei casi e dei decessi per area mondiale nel 2020 per (A) entrambi i sessi, (B) uomini e (C) donne. Per ogni sesso, I'area del grafico a
torta riflette la proporzione del numero totale di casi o di decessi. Fonte: GLOBOCAN 2020.

>70% dei decessi per cancro. Il cancro al seno femminile &
il tumore pitt comunemente diagnosticato (11,7% dei casi
totali), seguito da vicino dal polmone (11,4%) e dal colon-
retto (10,0%),

prostata (7,3%) e stomaco (5,6%). Il cancro ai polmoni ¢ la
principale causa di morte per cancro (18,0% del totale dei
decessi per cancro), seguito da quello al colon-retto (9,4%) e
al fegato (8,3%),
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FIGURA 4. Distribuzione dei casi e dei decessi per i 10 tumori piti comuni nel 2020 per (A) entrambi i sessi, (B) uomini e (C) donne. Per ciascun sesso,
I'area del grafico a torta riflette la proporzione del numero totale di casi o decessi; i tumori della pelle non melanoma (escluso il carcinoma basocellulare per

I'incidenza) sono inclusi nella categoria "altro". Fonte: GLOBOCAN 2020.

stomaco (7,7%) e della mammella femminile (6,9%). Il

cancro ai polmoni ¢ il tumore piu frequente e la principale



causa di morte per cancro negli uomini, seguito da quello
alla prostata.

e del colon-retto per quanto riguarda l'incidenza e il cancro
del fegatoedelcolon-retto perquanto riguarda
la mortalitd. Nelle donne, il cancro al seno ¢ il tumore pit
comunemente diagnosticato e la principale causa di
mortalita.

214

CA: una rivista sul cancro per i clinici

‘aqiqearjdde suowrwo)) aA1LAIY) LZUADIT Bl[EP NE[0Sal 0uos Y 1joonde I[S (A1eiqiT auljuQ AS[IA\ NS (SUONIPUOI-PUE-SULIA)/W0Y" KA1M"AIRIqI[aUI[UO//:sd1Y) TUOIZIPUOD  TUIULID ], | OUBPAA IS 0sn,p d]0a1 o] 1o [£207/60/01] 11 A1eiqi] aurjuQ AS[IAN “BI[RI[UBIYI0)) BP (0997 dLLI/TTEE (] /10p/Ww0d Kafim  KIeIqIjauruos[euinofsor//:sdny ep 01eoLess ‘€ ‘1707 ‘€98yThS1



di morte per cancro, seguito dal cancro del colon-retto e del
polmone per l'incidenza e viceversa per la mortalita.

Modelli di cancro globali

Le figure 5 ¢ 6 mostrano i tumori pill comunemente
diagnosticati e le principali cause di morte per cancro,
rispettivamente, per sesso a livello nazionale. Le mappe
rivelano una sostanziale diversita globale nei principali tipi
di cancro, in particolare per l'incidenza negli uomini (8 tipi
diversi di cancro) e per la mortalita sia negli uomini (8 tipi)
che nelle donne (7 tipi). Negli uomini, il cancro alla
prostata ¢ il tumore pil frequentemente diagnosticato in
112 Paest, seguito da

Incidenza, maschi
Prostata (112) Stomaco (7)

Polmone (36) Labbro, cavita orale (4) .
Colon-retto (11)Sardoma | di Kaposi (3)

Fegato (11) Esofago (1)
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- Nessun dat0|:| Non applicabile

| confini e i nomi indicati e le denominazioni utilizzate su questa mappa non implicano I'espressione di alcuna opinione da parte
dell'Organizzazione Mondiale della Sanita riguardo allo status giuridico di qualsiasi Paese, territorio, citta o area o delle sue
autorita, o riguardo alla delimitazione delle sue frontiere o confini. Le linee tratteggiate e tratteggiate sulle mappe rappresentano

linee di confine approssimative per le quali potrebbe non esserci ancora un pieno accordo.
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cancro al polmone in 36 Paesi, e il cancro al colon-retto e al
fegato in 11 Paesi (Fig. 5A). Per quanto riguarda la
mortalitd (Fig. 6A), il cancro ai polmoni ¢ la principale
causa di morte per cancro negli uomini in 93 Paesi, in parte
a causa del suo alto tasso di mortalitd,?! seguito dal cancro
alla prostata (48 Paesi) ¢ dal cancro al fegato (23 Paesi). A
differenza degli uomini, il cancro pit comunemente
diagnosticato nelle donne ¢ dominato da due siti tumorali:
il cancro al seno (159 Paesi) e il cancro al collo dell'utero
(23 dei 26 Paesi rimanenti) (Fig. 5B). Il profilo di mortalita
nelle donne ¢ pit eterogenco (Fig. 6B), con il cancro al
seno e al collo dell'utero come principali cause di morte per

cancro in 110 Paesi.

@ World Health
¥ Organization
© OMS 2020. Tutti i diritti riservati

Fonte dei dati: Globocan
2020 Produzione della
mappa: IARC
Organizzazione Mondiale
della Sanita

FIGURA 5. Incidenza del tipo di cancro pia comune nel 2020 in ciascun Paese tra (A) uomini e (B) donne. Il numero di Paesi rappresentati in ciascun gruppo di
classifica ¢ riportato nella legenda. Tuttavia, il cancro della pelle non melanoma (escluso il carcinoma basocellulare), il tipo di cancro pia comune in Australia e
Nuova Zelanda tra gli uomini e le donne e negli Stati Uniti tra gli uomini, ¢ stato escluso nella costruzione delle mappe globali. Fonte: GLOBOCAN 2020.
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FIGURA 6. Mortalita per cancro pii comune per Paese nel 2020 tra (A) uomini e (B) donne. Il numero di Paesi rappresentati in ciascun gruppo di classifica &
riportato nella legenda. Fonte: GLOBOCAN 2020.

e 56 Paesi, rispettivamente, seguito dal cancro ai polmoni  54g

in 25 Paesi.
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Modelli di incidenza e mortalita del cancro

secondo i 4 livelli di HDI

I tassi di incidenza sono aumentati con l'aumentare del
livello di HDI, variando da 104,3 e 128,0 per 100.000 nei
paesi a basso HDI a

335,3 e 267,6 per 100.000 nei Paesi ad altissimo Isu per
uomini e donne, rispettivamente (Tabella 2). I tassi di
mortalita sono circa 2 volte pilt alti nei Paesi con un ISC
pit alto (122,9-141,1 per 100.000) rispetto a quelli con un
ISC piu basso (76,7-78,0 per 100.000) negli uomini,
mentre esistono poche variazioni tra i livelli di ISC (67,0-

88,4 per 100.000) nelle donne (Tabella 2).
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Le figure 7A e 7B mostrano gli ASR di incidenza e
mortalitd per cancro nei Paesi a pit alto ISC rispetto a
quelli a pit basso ISC, rispettivamente per uomini e
donne, nel 2020. Per quanto riguarda l'incidenza negli
uomini (Fig. 7A), il tumore al polmone ¢ al primo posto
(39 per 100.000) e il tumore alla prostata al secondo (37,5
per 100.000) nei Paesi a pit alto Isu, e viceversa per i Paesi
a pit basso Isu (11,3 per 100.000 per il tumore alla
prostata e 10,3 per 100.000 per il tumore al polmone).
Questi tumori sono seguiti dal tumore del colon-retto (29
per 100.000) nei Paesi a piu alto Isu, che riflette in gran
parte il contributo sostanziale degli Stati Uniti,? e dal
tumore del labbro e della cavita orale (10,2 per 100.000)
nei Paesi a pitt basso Isu a causa dell'elevato carico della

malattia in India.?® Nelle donne (Fig. 7B),
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TABELLA 2. Tassi di incidenza e mortalita (tasso standardizzato per eta, rischio cumulativo) per 24 aree mondiali e sesso per tutti i tumori combinati (incluso il tumore della pelle
non melanoma? ) nel 2020
INCIDENZA MORTALITA
MASCHI FEMMINE MALES FEMMINE
TASSO RISCHIO . TASSO RISCHIO . TASSO RISCHIO . TASSO RISCHIO .
AREA MONDO STANDARDIZZATO ~ CUMULATIVO, ETA 0- STANDARDIZZATO  CUMULATIVO, ETA STANDARDIZZATO CUMULATIVO, ETA 0- STANDARDIZZATO ~ CUMULATIVO, ETA 0-
PERETA (MONDO) 74 ANNI, % PERETA (MONDO)  0-74 ANNI, % PERETA (MONDO) 74 ANNI, % PERETA (MONDO) 74 ANNI, %
Africa orientale 112.9 11.91 148.1 15.12 825 8.71 102.4 11.02
Medio Africa 109.5 11.70 115.8 11.83 79.2 8.25 79.9 8.54
Africa settentrionale 145.7 15.14 1401 14.17 104.6 10.43 77.6 8.06
Africa meridionale 232.7 22.74 189.0 18.22 128.8 13.38 98.7 10.22
Africa occidentale 100.6 10.67 123.2 12.71 74.8 7.89 83.6 8.99
Caraibi 213.9 22.35 174.6 17.44 120.7 11.85 89.2 9.24
America Centrale 140.9 14.71 141.1 14.01 70.2 7.15 63.1 6.72
Sud America 2171 22.09 192.2 18.79 104.9 10.59 82.1 8.51
America del Nord 397.9 37.05 332.6 31.10 98.9 10.31 77.7 8.23
Asia orientale 242.3 24 47 196.4 19.34 157.4 16.34 93.0 9.88
Tutti tranne la Cina 304.8 30.09 239.2 22.70 112.0 10.76 64.4 6.12
Cina 2254 23.25 188.2 18.78 163.9 17.28 98.1 10.59
Asia sudorientale 159.2 16.46 149.3 15.03 114.1 11.82 80.8 8.55
Asia centro-meridionale 103.2 11.13 102.5 10.78 71.2 7.88 63.1 6.95
Tutti tranne 'India 122.8 12.97 110.7 11.60 86.2 9.25 68.5 7.49
India 95.7 10.44 99.3 10.47 65.4 7.37 61.0 6.74
Asia occidentale 198.3 20.77 162.3 16.38 123.5 13.09 791 8.38
Europa orientale 293.8 30.47 220.9 22.18 165.6 18.24 88.7 9.79
Europa del Nord 3437 32.91 296.5 28.19 115.1 11.39 87.9 9.2
Europa meridionale 317.8 31.31 249.9 23.85 126.9 13.19 76.3 8.07
Europa occidentale 365.3 34.90 294.3 27.85 1271 13.00 83.9 8.84
Australia/Nuova Zelanda 494.2 44.37 405.2 36.45 100.7 9.76 731 7.38
Melanesia 192.6 20.62 202.5 19.59 125.3 13.21 118.3 12.12
Micronesia/Polinesia 239.5 25.18 206.5 20.62 152.3 16.24 109.4 11.58 o
HDI basso 104.3 11.04 128.0 13.10 78.0 8.14 884 9.46 5
HDI medio 109.2 11.75 108.7 11.35 76.7 8.45 67.0 7.32 %
Alto HDI 207.7 21.49 178.0 17.79 1411 14.90 90.3 9.69 o
HDI molto alto 335.3 32.64 267.6 25.75 122.9 12.67 80.0 8.37 §
Mondo 222.0 22.60 186.0 18.55 120.8 12.59 84.2 8.86 §
al'incidenza escludt_a il_carcinoma bas_ocell_ulare, mentre la mortalita comprende tutti i tipi di tumore della pelle non g
melanoma. Abbreviazione: HDI, Indice di sviluppo umano. ©
Fonte: GLOBOCAN 2020.
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FIGURA 7. Tassi di incidenza e mortalita standardizzati per eta nei Paesi ad alto/molto alto indice di sviluppo umano (HDI) rispetto ai Paesi a basso/medio HDI tra
(A) uomini e (B) donne nel 2020. | 15 tumori piu comuni al mondo (W) sono mostrati in ordine decrescente rispetto al tasso complessivo standardizzato
per eta per entrambi i sessi. Fonte: GLOBOCAN 2020.

i tassi di incidenza del tumore al seno superano di gran cancro del colon-retto (20 per 100.000) nei Paesi in
lunga quelli degli altri tumori sia nei paesi in transizione transizione e cancro del collo dell'utero (18,8 per 100.000)
(55,9 per 100.000) che in quelli in transizione (29,7 per nei Paesi in transizione.

100.000), seguiti da
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Tassi di incidenza e mortalita del cancro per sesso e
regione mondiale

A livello mondiale, il tasso di incidenza per tutti i tumori
combinati ¢ stato del 19% piu alto negli uomini (222,0 per
100.000) rispetto alle donne (186 per 100.000) nel 2020,
anche se i tassi variano ampiamente tra le regioni. Tra gli
uomini, i tassi di incidenza variavano di quasi 5 volte, da
494,2 per 100.000 in Australia/Nuova Zelanda a 100,6 per
100.000 in Africa occidentale (Tabella 2); tra le donne, i tassi
variavano di quasi 4 volte, da 4052 per 100.000 in
Australia/Nuova Zelanda a 102,5 per 100.000 in Asia
centro-meridionale. Queste variazioni riflettono in gran
parte le differenze nell'esposizione ai fattori di rischio e ai
tumori associati (cancer mix) e le barriere alla prevenzione e
alla diagnosi precoce di alta qualitd. Ad esempio, i tassi di
incidenza complessivi pitt elevati in Australia/Nuova Zelanda
sono causati in parte da un rischio elevato di NMSC perché la
maggior parte della popolazione ha la pelle chiara e I'eccessiva
esposizione al sole ¢ prevalente, insieme a una maggiore
individuazione della malattia.

Il divario tra i sessi per quanto riguarda la mortalita
complessiva per cancro a livello mondiale & doppio rispetto
a quello dell'incidenza, con tassi di mortalita del 43% piu
alti negli uomini rispetto alle donne (120,8 ¢ 84,2 per
100.000, rispettivamente) (Tabella 2), in parte a causa delle
differenze nella distribuzione dei tipi di cancro. I tassi di
mortalita per 100.000 persone variano da

165,6 per 100.000 in Europa orientale a 70,2 per 100.000

in America centrale tra gli uomini e da 118,3 per 100.000

in Melanesia a 63,1 per 100.000 in America centrale e Asia
centro-meridionale tra le donne. In particolare, il rischio
cumulativo di morire di cancro tra le donne nel 2020 era
pitt alto nell'Africa orientale (11,0%) rispetto all'America
settentrionale (8,2%), all'Europa occidentale (8,8%) ¢
all'Australia/Nuova Zelanda (7,4%). La Tabella 3 mostra il
numero di nuovi casi di cancro diagnosticati e di decessi,
l'incidenza e la mortalita ASR e il rischio cumulativo di

sviluppare e morire di cancro in generale e per i 36 tipi di

cancro separatamente negli uomini e nelle donne. Un uomo
o una donna su 5 sviluppa la malattia e 1 uomo su 8 e 1
donna su 11 ne muore. Di seguito vengono descritte e
discusse le variazioni dell'incidenza e della mortalita
specifiche per sesso.

tassi per regione mondiale per 16 di questi tipi di cancro.

Cancro al seno femminile

Il tumore al seno femminile ha superato il tumore al
polmone come principale causa di incidenza tumorale
globale nel 2020, con una stima di 2,3 milioni di nuovi casi,
pari all'11,7% di tutti i casi di cancro (Tabella 1, Fig. 4). E
la quinta causa di mortalitd per cancro a livello mondiale,
con 685.000 decessi. Tra le donne, il tumore al seno &
responsabile di 1 caso di cancro su 4 e di 1 morte per cancro
su 6, ed ¢ al primo posto per incidenza nella stragrande
maggioranza dei Paesi (159 su 185 Paesi) (Fig. 5B) e per
mortalita in 110 Paesi (Fig. 6B). Ci sono delle eccezioni,

CA CANCER J CLIN 2021;71:209-249

soprattutto in termini di decessi, con la malattia preceduta dal
tumore del polmone in Australia/Nuova Zelanda, Europa
settentrionale, America settentrionale e Cina (parte dell'Asia
orientale) e dal tumore del collo dell'utero in molti Paesi
dell'Africa sub-sahariana.



I tassi di incidenza sono piu alti dell'88% nei Paesi in
transizione rispetto a quelli in transizione (55,9 e 29,7 per
100.000, rispettivamente) (Fig. 7B), con i tassi di
incidenza piu alti (>80 per 100.000) in Australia/Nuova
Zelanda, Europa occidentale (il Belgio ha l'incidenza piu
alta al mondo), America settentrionale ed Europa
settentrionale ¢ i tassi pitl bassi (<40 per 100.000) in
America centrale, Africa orientale e centrale e Asia
centro-meridionale (Fig. 8). Tuttavia, le donne che
vivono nei Paesi in transizione hanno tassi di mortalita
pit alti del 17% rispetto alle donne dei Paesi in
transizione (15,0 e 12,8 per 100.000, rispettivamente)
(Fig. 7B) a causa degli alti tassi di mortalita, con i piu alti
tassi di Africa
occidentale, Micronesia/Polinesia e Caraibi (Barbados ha

mortalitd riscontrati in Melanesia,
la mortalita piu alta al mondo) (Fig. 8).

Gli elevati tassi di incidenza nei Paesi a piu alto indice
di sviluppo riflettono una maggiore prevalenza di fattori
di rischio riproduttivi e ormonali (etd precoce al menarca,
etd pit avanzata alla menopausa, etd avanzata al primo
parto, minor numero di figli, minore allattamento al
seno, terapia ormonale in menopausa, contraccettivi orali)
e di fattori di rischio legati allo stile di vita (assunzione di
alcol, eccesso di peso corporeo, inattivitd fisica), nonché
una maggiore individuazione attraverso screening mam-
mografici organizzati o opportunistici.?* Una prevalenza
eccezionalmente elevata di mutazioni in geni ad alta
penetranza, come BRCAI e BRCA2, tra le donne di
origine ebraica Ashkenazi (range, 1%-2,5%), spiega in

parte l'alta incidenza in Isracle e in alcune sottopopolazioni
europee.?

I tassi di incidenza del tumore al seno sono aumentati
rapidamente e in modo uniforme negli anni '80 e '90 in
molti Paesi dell'America settentrionale, dell'Oceania e
dell'Europa, riflettendo probabilmente i cambiamenti nella
prevalenza dei fattori di rischio e l'aumento della diagnosi
grazie alla diffusione dello screening mammografico. Poi, nei
primi anni 2000, l'incidenza ¢ calata o si ¢ stabilizzata,?
attribuita in gran parte a una riduzione dell'uso della terapia
ormonale in menopausa e forse anche a un plateau nella
partecipazione allo screening.?”?® Dal 2007 si ¢ registrata
una lenta ripresa dei tassi di incidenza negli Stati Uniti, pari
a <0,5% annuo,” e aumenti moderati ma significativi
sono stati segnalati anche in molti altri Paesi in Europa e
Oceania.® I risultati di studi condotti negli Stati
Uniti,3»% Danimarca,? Irlanda,?* e Scozia® utilizzando i
dati dei registri dei tumori integrati con informazioni sui
tumori, hanno rilevato che 1'aumento dell'incidenza ¢&
limitato ai tumori positivi ai recettori degli estrogeni,
mentre i tassi sono in calo per i tumori negativi ai recettori
degli estrogeni. Le spiegazioni includono l'epidemia di
obesitd, data l'associazione piu forte e consistente
dell'eccesso di peso corporeo con il cancro positivo ai
recettori degli estrogeni,’? e l'impatto dello screening
mammografico, che rileva preferenzialmente i tumori
positivi ai recettori degli estrogeni a crescita lenta.*# I
Paesi in regioni storicamente ad alto rischio hanno
beneficiato maggiormente dei progressi compiuti grazie a
diverse

VOLUME 71 | NUMERO 3 | MAGGIO/GIUGNO 2021

219

‘aqiqearjdde suowrwo)) aA1LAIY) LZUADIT Bl[EP NE[0Sal 0uos Y 1joonde I[S (A1eiqiT auljuQ AS[IA\ NS (SUONIPUOI-PUE-SULIA)/W0Y" KA1M"AIRIqI[aUI[UO//:sd1Y) TUOIZIPUOD  TUIULID ], | OUBPAA IS 0sn,p d]0a1 o] 1o [£207/60/01] 11 A1eiqi] aurjuQ AS[IAN “BI[RI[UBIYI0)) BP (0997 dLLI/TTEE (] /10p/Ww0d Kafim  KIeIqIjauruos[euinofsor//:sdny ep 01eoLess ‘€ ‘1707 ‘€98yThS1



oce

jolulo 1 Jod 0J0UBD NS BISIAL BUN YD)

TABELLA 3. Incidenza (casi, tasso standardizzato per eta, rischio cumulativo) e mortalita (decessi, tasso standardizzato per eta, rischio cumulativo) per 36 tumori e tutti i tumori
combinati per sesso nel 2020

INCIDENZA MORTALITA
MASCHI FEMMINE MASCHI FEMMINE
ETA. CUMULATIVO ETA. CUMULATIVO ETA. CUMULATIVO ETA. CUMULATIVO
STAND_II_\gDIZZA RISCHIO, ETA STANDARDIZZAg RISCHIO, ETA STANDARDIZZATO RISCHIO, ETA STANDARDIZZATO  RISCHIO, ETA
SITO CANCRO CASI TASSO 0-74 ANNI, % CASI TASSO (MONDO)  0-74 ANNI, % CASI TASSO (MONDO)  0-74 ANNI, % CcAsl TASSO (MONDO)  0-74 ANNI, %
(MONDO)
Labbro, cavita orale 264,211 6.0 0.68 113,502 23 0.26 125,022 28 0.32 52,735 1.0 0.12
Ghiandole salivari 29,694 0.7 0.07 23,889 0.5 0.05 13,353 0.3 0.03 9425 0.2 0.02
Orofaringe 79,045 1.8 0.22 19,367 0.4 0.05 39,590 0.9 0.11 8553 0.2 0.02
Nasofaringe 96,371 22 0.24 36,983 0.8 0.09 58,094 13 0.16 21,914 0.5 0.05
Ipofaringe 70,254 1.6 0.19 14,000 0.3 0.03 32,303 0.7 0.09 6296 0.1 0.01
Esofago 418,350 9.3 1.15 185,750 36 0.44 374,313 83 1.01 169,763 32 0.38
Stomaco 719,523 15.8 1.87 369,580 7.0 0.79 502,788 11.0 1.29 266,005 49 0.55
Colon 600,896 13.1 1.49 547,619 10.0 1.12 302,117 6.4 0.66 274,741 4.6 0.45
Retto 443,358 9.8 1.18 288,852 5.6 0.65 204,104 44 0.50 134,918 24 0.26
Ano 21,706 05 0.06 29,159 06 0.07 9416 0.2 0.02 9877 0.2 0.02
Fegato 632,320 141 1.65 273,357 52 0.60 577,522 12.9 1.49 252,658 4.8 0.55
Cistifellea 41,062 0.9 0.10 74,887 14 0.16 30,265 0.7 0.07 54,430 1.0 0.11
Pancreas 262,865 5.7 0.66 232,908 41 0.45 246,840 53 0.62 219,163 38 0.41
Laringe 160,265 3.6 0.45 24,350 0.5 0.06 85,351 1.9 0.23 14,489 0.3 0.03
Polmone 1,435,943 315 3.78 770,828 14.6 1.77 1,188,679 259 3.08 607,465 1.2 1.34
Melanoma della pelle 173,844 38 0.42 150,791 30 0.33 32,385 0.7 0.07 24,658 0.4 0.05
Nonmelanoma della pelle® 722,348 15.1 1.40 475,725 7.9 0.75 37,596 0.8 0.07 26,135 04 0.04
Mesotelioma 21,560 0.5 0.05 9310 0.2 0.02 18,681 0.4 0.04 7597 0.1 0.02
Sarcoma di Kaposi 23,413 0.5 0.05 10,857 0.3 0.02 9929 0.2 0.02 5157 0.1 0.01
Seno 2,261,419 478 5.20 684,996 13.6 1.49
Vulva 45,240 0.9 0.09 17,427 0.3 0.03
Vagina 17,908 0.4 0.04 7995 0.2 0.02
Cervice uterina 604,127 13.3 1.39 341,831 7.3 0.82
Corpo uterino 417,367 8.7 1.05 97,370 18 0.22
Ovaio 313,959 6.6 0.73 207,252 42 0.49
Pene 36,068 0.8 0.09 13,211 0.3 0.03
Prostata 1,414,259 30.7 3.86 375,304 7.7 0.63
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TABELLA 3. (Segue)

INCIDENZA MORTALITA
MASCHI FEMMINE MALES FEMMINE
ETA CUMULATIVO AGE- CUMULATIVO AGE- CUMULATIVO AGE- RISCHIO
CUMULATIVO STANDARDIZZATO , ETA RISCHIO CUMULATIVO STANDARDIZZATO , ETARISCHIO CUMULATIVO STANDARDIZZATO
, ETA RISCHIO CUMULATIVO STANDARDIZZATO ,ETA
SITO DEL CANCRO TASSO DI CASI (MONDO) 0-74 ANNI, % TASSO DI CASI (MONDO) 0-74 ANNI, % TASSO DI CASI (MONDO)
0-74 ANNI, %TASSO DI CASI (MONDO) 0-74 ANNI, %
Testicolo 74,458 1.8 0.14 9334 0.2 0.02
Rene 271,249 6.1 0.70 160,039 32 0.36 115,600 25 0.28 63,768 1.2 0.12
Vescica 440,864 9.5 1.05 132,414 24 0.26 158,785 3.3 0.30 53,751 0.9 0.08
Cervello, sistema nervoso 168,346 3.9 0.40 139,756 3.0 0.31 138,277 32 0.34 113,052 24 0.26
Tiroide 137,287 3.1 0.33 448,915 10.1 1.02 15,906 0.3 0.04 27,740 05 0.05
Linfoma di Hodgkin 48,981 1.2 0.10 34,106 0.8 0.07 14,288 0.3 0.03 9088 0.2 0.02
Non-Hodgkin 304,151 6.9 0.73 240,201 48 0.52 147,217 33 0.33 112,576 2.1 0.21
linfoma
Mieloma multiplo 98,613 22 0.25 77,791 15 0.17 65,197 14 0.15 51,880 0.9 0.10
Leucemia 269,503 6.3 0.59 205,016 45 0.41 177,818 4.0 0.38 133,776 27 0.26
Tutti i siti, esclusi quelli 9,342,957 206.9 21.50 8,751,759 1781 17.94 5,491,214 120.0 12.53 4,403,188 83.7 8.83
non
melanoma della pelle
Tutti i siti 10,065,305 222.0 22.60 9,227,484 186.0 18.55 5,528,810 120.8 12.59 4,429,323 84.2 8.86

al'incidenza esclude il carcinoma basocellulare, mentre la mortalita include tutti i tipi di tumore della pelle non
melanoma. Fonte: GLOBOCAN 2020
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FIGURA 8. Tassi di incidenza e mortalita standardizzati per eta specifici per regione per il tumore al seno femminile nel 2020. | tassi sono mostrati in ordine
decrescente rispetto al tasso di incidenza mondiale (W) standardizzato per eta, mentre i tassi nazionali piu elevati standardizzati per eta di incidenza e mortalita

sono sovrapposti. Fonte: GLOBOCAN 2020.

progressi nel trattamento efficace, con tassi di mortalita in
diminuzione dalla fine degli anni '80 e dall'inizio degli anni
19() 4243

I tassi di incidenza del tumore al seno sono in rapido
aumento nei Paesi in transizione del Sud America,
dell'Africa,* e dell'Asia* cosi come nei Paesi asiatici ad alto
reddito (Giappone ¢ Repubblica di Corea),® dove i tassi
sono storicamente bassi. I drastici cambiamenti nello stile
di vita, nell'ambiente socioculturale e in quello edilizio,
determinati dalle economie in crescita e dall'aumento della
proporzione di donne nella forza lavoro industriale, hanno
avuto un impatto sulla prevalenza dei fattori di rischio per il
tumore al seno: il rinvio dell'eta fertile e il minor numero di
figli, i maggiori livelli di eccesso di peso corporeo e di
inattivita fisica, e hanno portato a una convergenza verso il
profilo dei fattori di rischio dei Paesi occidentali e a una
riduzione dei divari internazionali nella morbilita del
tumore al seno.

Alcuni degli aumenti pit rapidi si stanno verificando
nell'Africa subsahariana. Tra la meta degli anni '90 e la
metd degli anni '10, i tassi di incidenza sono aumentati di

oltre il 5% all'anno in Malawi (Blantyre), Nigeria (Ibadan) e
Seychelles.



e dal 3% al 4% all'anno in Sudafrica (Eastern Cape) e
Zimbabwe (Harare).* I tassi di mortalita nelle regioni
dell'Africa

contemporaneamente ¢ sono ora tra i pitt alti al mondo

sub-sahariana sono aumentati
(Fig. 8), a causa della debolezza delle infrastrutture
sanitarie e dei CRB%%%%%N& stc%resai‘l g%s#ltati in termini di
sopravvivenza. La sopravvivenza relativa a 5 anni
standardizzata per et%Ste{Iq Eu{(}De Paesi  dell'Africa
subsahariana ¢& stata &P@B%"ﬁ%@?@&ﬁ diagnosticati tra il
2008 e il 2015, in netbodbatnftsarsh 1'85-90% dei casi
diagnosticati nei PaeSoathedticEuesislito tra il 2010 e il

Micranesia/Palynesia

2014.% La stima specifica per ogni Paese & stata del 12% in
Uganda (Kyadondo) e del 20-60% in Sudafrica (Eastern
Cape), Kenya (Eldoret) e Zimbabwe (Harare),¥
paragonabile al 55% nello Stato americano del Connecticut
e al 57% in Norvegia alla fine degli anni '40,*® 3 decenni
prima dell'introduzione dello screening mammografico e
delle moderne terapie.

I bassi tassi di sopravvivenza nell'Africa subsahariana sono
in gran parte attribuibili alla presentazione in fase avanzata.
Secondo un rapporto che riassume 83 studi in 17 Paesi
dell'Africa subsahariana,
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(18,0%) (Tabella 1, Fig. 4). Il tumore del polmone ¢ la

principale causa di morbilita e mortalita per cancro negli

Il 77% di tutti i casi stadiati erano di stadio III/IV alla
diagnosi.* Poiché i programmi di screening mammografico

. . . uomini, mentre nelle donne ¢ al terzo posto per incidenza,
organizzati e basati sulla popolazione possono non essere

. . . . s . dopo il tumore della mammella e del colon-retto, e al secondo
efficaci dal punto di vista dei costi o fattibili in contesti con p ’

. . . 15 . . posto per mortalit, dopo il tumore della mammella. I tassi di
scarse risorse, gli sforzi di*® per promuovere la diagnosi

.. . .
precoce attraverso una maggiore consapevolezza del tumore incidenza e mortalita sono all'incirca
al seno e l'esame clinico del seno da parte di operatori
sanitari qualificati,’*? seguiti da un trattamento tempestivo
e appropriato, sono componenti essenziali per migliorare la
sopravvivenza.> Un recente studio condotto in 5 Paesi
dell'Africa sub-sahariana ha stimato che il 28-37% dei
decessi per tumore al seno in questi Paesi potrebbe essere
evitato attraverso una diagnosi precoce della malattia
sintomatica e un trattamento adeguato, con un contributo
abbastanza equo di ciascuno.”* L'Iniziativa Globale per la
Salute del Seno ha stabilito una serie di linee guida basate
sull'evidenza e stratificate in base alle risorse, che supporta
l'implementazione graduale nella pratica reale.”>7
Stabilire programmi di prevenzione primaria per il seno

11 cancro al seno rimane una sfida. Tuttavia, gli sforzi per
ridurre l'eccesso di peso corporeo e il consumo di alcol e per
incoraggiare l'attivita fisica e l'allattamento al seno possono
avere un impatto nel ridurre l'incidenza del cancro al seno
in tutto il mondo. I programmi di screening del cancro al
seno a livello di popolazione mirano a ridurre la mortalita
per cancro al seno attraverso la diagnosi precoce e un
trattamento efficace.’® %! L'OMS raccomanda uno screening
mammografico organizzato, basato sulla popolazione, ogni
2 anni per le donne a rischio medio di cancro al seno di eta
compresa tra i 50 e i 69 anni, in contesti dotati di risorse
adeguate.”® Le attuali linee guida dell'’American Cancer
Society raccomandano che le donne di eta compresa tra i 45
e 1 54 anni siano sottoposte a screening annuale, che le donne
di eta compresa tra i 40 e i 44 anni abbiano l'opportunita di
iniziare a sottoporsi a screening annuale, che le donne di eta
>55 anni passino a uno screening biennale o abbiano
I'opportunita di continuare a sottoporsi a screening annuale
e che le donne continuino a sottoporsi a screening finché la
loro salute generale ¢ buona e hanno un'aspettativa di vita
>10 anni.*®? Lo screening mammografico, tuttavia, presenta
dei limiti, come la sovradiagnosi e il sovratrattamento.53¢>
Esiste 'opportunita di migliorare il rapporto costo-efticacia
e beneficio-danno dello screening adottando una strategia di
screening stratificata in base al rischio, utilizzando i modelli
di previsione del rischio esistenti e in evoluzione.®* Gli
studi di screening in corso stanno valutando l'accettabilita
clinica e l'utilita dei programmi di screening stratificati per
rischio nella popolazione generale.”®"!

Cancro al polmone

Con una stima di 2,2 milioni di nuovi casi di cancro e 1,8
milioni di decessi, il cancro del polmone ¢ il secondo
tumore pil comunemente diagnosticato e la principale
causa di morte per cancro nel 2020, rappresentando circa un
tumore su 10 (11,4%) diagnosticato e un decesso su 5



2 volte superiore negli uomini rispetto alle donne, anche
se il rapporto maschi/femmine varia notevolmente da una
regione all'altra, passando da 1,2 nell'America
settentrionale a 5,6 nell'Africa settentrionale (Fig. 9). 1
tassi di incidenza e mortalita per cancro al polmone sono
da 3 a 4 volte piu alti nei Paesi in transizione rispetto a
quelli in via di transizione (Fig. 7); questo schema
potrebbe cambiare con l'evolversi dell'epidemia di
tabacco, dato che nel 2016 1'80% dei fumatori di eta >15
anni risiedeva in Paesi a basso e medio reddito (LMIC).7?

Tra gli uomini, il cancro ai polmoni ¢ il tumore pit
comunemente diagnosticato in 36 Paesi (Fig. 5A),
mentre ¢ la principale causa di morte per cancro in 93
Paesi (Fig. 6A). I tassi di incidenza piu elevati si osservano
in Micronesia/Polinesia, Europa orientale e meridionale,
Asia orientale e Asia occidentale, dove la Turchia ha il
tasso pit alto tra gli uomini a livello globale (Fig. 9). 1
tassi di incidenza rimangono generalmente bassi in
Africa, anche se variano da intermedi ad alti nelle regioni
meridionali e settentrionali. Tra le donne, il tumore al
polmone ¢ la principale causa di morte per cancro in 25
Paesi dell'’America settentrionale, dell'Oceania e di parte
dell'Europa (Fig. 6B). I tassi di incidenza piu elevati si
registrano  nell'’America  settentrionale, nell'Europa
settentrionale e occidentale, in Micronesia/Polinesia e in
Australia/Nuova Zelanda, con 1'Ungheria che presenta i
tassi pit alti specifici per paese (Fig. 9). I tassi sono elevati
anche in Asia orientale, in gran parte a causa dell'elevato
carico tra le donne cinesi, che si ritiene rifletta 1'elevato

inquinamento dell'aria ambiente esterna e l'esposizione

ad altri agenti inalabili, come la combustione domestica di
combustibili solidi per il riscaldamento e la cottura, data la
bassa prevalenza di fumatori.”>”* La percentuale globale di
decessi per tumore al polmone attribuibili al PM2

ambientale esterno (noto come par-

ticolato) dell'inquinamento atmosferico & stato del 14% nel 2017

con valori che vanno dal
dal 4,7% negli Stati Uniti al 20,5% in Cina.”* Variazione
internazionale dei tassi e delle tendenze del cancro al
polmone
riflette in gran parte la maturitd dell'epidemia di tabacco,”
con modelli di mortalita paralleli a quelli di incidenza a
causa dell'elevato tasso di mortalita. Il fumo si ¢ diffuso per
la prima volta tra gli uomini in diversi Paesi ad alto reddito,
tra cui Regno Unito, Stati Uniti, Finlandia, Australia,
Nuova Zelanda, Paesi Bassi, Singapore e, pil recentemente,
Germania, Uruguay e gli altri Paesi nordici, ed ¢ stato
seguito da un forte aumento del cancro ai polmoni.”®”” Il
successivo declino del cancro ai polmoni ha seguito di
diversi decenni il picco di prevalenza del fumo ed ¢ stato
osservato per la prima volta in coorti di nascita giovani.”®
Tra le donne, invece, l'epidemia di tabacco & meno
avanzata e definita,” e la maggior parte dei Paesi sta ancora
osservando un'incidenza crescente di cancro al polmone.”
Solo alcune popolazioni, ad esempio gli Stati Uniti e la
Svizzera, mostrano segni di picco e di stabilizzazione o di
declino, anche se a un ritmo piu lento rispetto a quello
degli uomini.”*% Come risultato di questa tendenza
specifica del sesso, i tassi di incidenza tra le donne si stanno
avvicinando o eguagliando quelli degli uomini in diversi

Paesi dell'Europa e del Nord America.” Dal 2006
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FIGURA 9. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per eta in base al sesso per il tumore al polmone tra uomini e donne nel
2020. | tassi sono mostrati in ordine decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta negli uomini, mentre i tassi nazionali piu

elevati tra uomini e donne sono sovrapposti. Fonte: GLOBOCAN 2020.

al 2008, i tassi di incidenza femminile erano addirittura del tabacco. Per contribuire all'attuazione di politiche efficaci a

superiori a quelli maschili (etd 35-64 anni) in Danimarca, livello nazionale
Islanda e Svezia.”” Studi pit recenti hanno rivelato un
rapporto di incidenza femminile/maschile piu alto in coorti
di nascita sempre pitt giovani negli Stati Uniti¥! e
successivamente in pitt Paesi, tra cui Canada, Danimarca,
Germania, Nuova Zelanda, Paesi Bassi,®> a causa
dell'aumento dei tassi di incidenza tra le donne in contrasto
con il forte calo tra gli uomini. Il rapporto di incidenza
femminile/maschile in aumento, tuttavia, non ¢ stato
completamente spiegato dalle differenze sesso-specifiche
nell'abitudine al fumo.##2 Nei Paesi in cui I'epidemia ¢ in
fase piu precoce, tra cui la Cina, I'Indonesia e diversi Paesi
africani, il fumo ha raggiunto un picco recente o continua
ad aumentare,®® quindi i tassi di tumore al polmone
probabilmente aumenteranno almeno per i prossimi
decenni, a meno di interventi per accelerare la cessazione
del fumo o ridurre l'iniziazione.%

Con circa due terzi dei decessi per cancro ai polmoni in
tutto il mondo

attribuibile al fumo, la malattia pud essere ampiamente
prevenuta grazie a politiche e normative efficaci di controllo



Per ridurre la domanda di tabacco, la Convenzione
quadro dell'OMS sul controllo del tabacco ha introdotto
il pacchetto MPOWER, composto da 6 strategie di
intervento: Monitorare 1'uso del tabacco e le politiche di
prevenzione, Proteggere le persone dal fumo di tabacco,
Offrire aiuto per smﬁﬁﬁ{gsﬁ PSR é]sf:aclbacco, Avvisare dei
pericoli del tabacco, %gglicar i divieti di pubblicita,
. ) tern a:r?pe
promozione e sponsorizzazione del tabacco e Aumentare

le tasse sul tabacco.® DRSS A¥Roduzione da parte

dell'lOMS, i progressSUHEBektiRRevoli. Nel 2018, il
65% della popolazione m¥YehitdeniAsi86 Paesi era coperto

da almeno una misura selezionata a livello globale, rispetto
al 15% della popolazione in 43 Paesi néd QOORICINSIeH! 2-24¢
prevalenza del consumo di tabacco ¢ diminuita in 116 Paesi,
soprattutto in quelli con misure di attuazione pil incisive.
Nel 2018, per la prima volta, il numero di uomini che fanno
uso di tabacco a livello globale ha iniziato a diminuire
nonostante 'aumento della popolazione, mentre il calo del
numero di donne che fanno uso di tabacco continua dal
2000.%” Tuttavia, i progressi non sono uniformi e ci sono 59
Paesi che devono ancora adottare una singola misura

MPOWER, 49 dei quali sono LMIC.%
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La sopravvivenza dei pazienti con tumore al polmone a aumento in molti Paesi dell'Europa orientale, dell'Asia

sudorientale e centro-meridionale e del Sud America.22%4

N

5 anni dalla diagnosi & solo del 10%-20% nella maggior

parte dei Paesi tra quelli diagnosticati tra il 2010 e il 2014, L'aumento nei Paesi un tempo a basso rischio e con HDI piu

anche se i tassi sono pilt alti in Giappone (33%), Isracle basso riflette probabilmente i cambiamenti nei fattori di stile
b

(27%) e Repubblica di Corea (25%).% Lo screening con di vita e nella dieta, vale a dire il passaggio a una maggiore

tomografia computerizzata (TC) a basso dosaggio per i assunzione di alimenti di origine animale e a uno stile di vita

soggetti ad alto rischio (attuali ed ex forti fumatori) pud pit sedentario, con conseguente diminuzione dell'attivita fisica

aiutare a diagnosticare il cancro precocemente, quando il ¢ aumento del tasso di incidenza.
trattamento di successo € pill probabile. L'efficacia dello
screening annuale con tomografia computerizzata a basso
dosaggio nel ridurre la mortalita per tumore al polmone ¢
stata confermata in diversi studi clinici randomizzati
controllati, indipendenti e internazionali.?¥%? Recentemente,
lo studio olandese-belga sullo screening del cancro del
polmone ha riportato che lo screening con TC a volume,
con l'introduzione della valutazione del tasso di crescita
come biomarcatore di imaging per i test indeterminati, ha
portato a una riduzione della mortalita per cancro del
polmone a 10 anni di follow-up del 24% negli uomini e del
33% nelle donne rispetto all'assenza di screening.”? Questo
risultato & stato accompagnato anche da bassi tassi di rinvio
per ulteriori valutazioni, con conseguente riduzione
significativa dei test falsi positivi e delle procedure di
workup non necessarie.’! Tuttavia, la trasposizione di questi
benefici alla popolazione generale si ¢ dimostrata difficile,
impedendo  probabilmente  l'implementazione  dello
screening del cancro del polmone come parte di una
strategia globale per ridurre il carico della malattia, almeno
nel breve termine.

Cancro del colon-retto

Si stima che nel 2020 si verificheranno piu di 1,9 milioni di
nuovi casi di cancro del colon-retto (incluso l'ano) e
935.000 decessi, pari a circa un caso di cancro e un decesso
su 10 (Tabella 1). Complessivamente, il colon-retto & al
terzo posto in termini di incidenza, ma al secondo in
termini di mortalita (Fig. 4). I tassi di incidenza sono circa
4 volte piu alti nei Paesi in transizione rispetto a quelli in
transizione, ma c'¢ una minore variazione nei tassi di
mortalita a causa della maggiore mortalita nei Paesi in
transizione (Fig. 7). I tassi di incidenza del cancro del colon
variano di circa 9 volte a seconda delle regioni del mondo,
con i tassi pilt alti nelle regioni europee, in Australia/Nuova
Zelanda e nell'America settentrionale, con Ungheria e
Norvegia al primo posto rispettivamente negli uomini e
nelle donne (Fig. 10A). I tassi di incidenza del cancro
rettale hanno una distribuzione regionale simile, anche se i
tassi in Asia orientale sono tra i piu alti (Fig. 10B). I tassi di
incidenza del cancro del colon e del retto tendono a essere
bassi nella maggior parte delle regioni dell'Africa e dell'Asia
centro-meridionale.

Il tumore del colon-retto puod essere considerato un
marker dello sviluppo socio-economico e, nei Paesi in fase
di grande transizione, i tassi di incidenza tendono ad
aumentare uniformemente con ['aumento dell'indice di
sviluppo nazionale.”>” T tassi di incidenza sono in costante



prevalenza di eccesso di peso corporeo, che sono
indipendentemente associati al rischio di cancro
colorettale.”® Ulteriori fattori di rischio sono il forte
consumo di alcol, il fumo di sigaretta e il consumo di
carne rossa o lavorata, mentre gli integratori di calcio e
un consumo adeguato di cereali integrali, fibre e prodotti
caseari sembrano ridurre il rischio.”® La prevenzione
primaria rimane la strategia chiave per ridurre il crescente
carico globale di cancro colorettale. La spesa per
l'organizzazione di uno screening di massa nella maggior
parte dei Paesi meno sviluppati non ¢ attualmente
giustificata, dati i costi significativi della colonscopia e
l'inadeguata implementazione dei servizi di diagnosi e
cura. Alcune evidenze, tuttavia, suggeriscono che lo
screening del tumore del colon-retto con metodi pilt
accessibili e meno invasivi (test al guaiaco e test
immunochimici fecali) potrebbe essere economicamente
vantaggioso, almeno in alcuni contesti delle economie
emergenti, e offrire opzioni per il controllo del crescente
carico della malattia.?”? Il calo dell'incidenza del tumore
del colon-retto in alcuni Paesi ad alta incidenza ¢& stato
attribuito a cambiamenti a livello di popolazione verso
scelte di vita pit sane (ad esempio, diminuzione del
fumo) e all'adozione dello screening,’** anche se i
progressi accelerati dall'inizio degli anni 2000 sono
attribuiti principalmente all'aumento dello screening con
colonscopia e alla rimozione delle lesioni precursori.!00-102
Tuttavia, le tendenze favorevoli per gli adulti di eta

>50 anni nascondono tassi crescenti di cancro colorettale
ad insorgenza precoce (etd alla diagnosi <50 anni) in
molti Paesi, tra cui Stati Uniti, Canada, Australia e altri

6 Paesi ad alto reddito, con un aumento dell'incidenza tra

1'1% e il 4% all'anno.193-105 Sebbene 1'auf<ritSERIPEN QP ZP-24¢

nelle coorti di nascita giovani indichi l'influenza dei modelli
alimentari, dell'eccesso di peso corporeo e dei fattori legati
allo stile di vita, sono necessarie ulteriori ricerche per
individuare i fattori causali specifici, poiché le informazioni
sui fattori di rischio si basano attualmente quasi
esclusivamente su dati provenienti da coorti pit anziane.
Per attenuare l'onere crescente del cancro colorettale a
insorgenza precoce, nel 2018 1'American Cancer Society ha
abbassato 1'eta raccomandata per l'inizio dello screening per
gli individui a rischio medio da 50 a 45 anni,'® e,
nell'ottobre 2020, la US Preventive Services Task Force ha

approvato una bozza di raccomandazione.'”

Cancro alla prostata

Con una stima di quasi 1,4 milioni di nuovi casi e 375.000
decessi in tutto il mondo (Tabella 1), il cancro alla prostata
¢ il secondo tumore piu frequente e la quinta causa di morte
per cancro tra gli uomini nel 2020 (Fig. 4B). I tassi di
incidenza sono 3 volte superiori nei Paesi in transizione
rispetto a quelli in transizione (rispettivamente 37,5 e 11,3
per 100.000), mentre i tassi di mortalita sono meno
variabili (rispettivamente 8,1 e 5,9 per 100.000) (Fig. 7A).
E il tumore pit frequentemente diagnosticato negli uomini
in oltre la meta (112 su 185) dei Paesi del mondo (Fig. SA).
I tassi di incidenza variano da 6,3 a 83,4 per 100.000
uomini nelle varie regioni, con i tassi pit alti riscontrati
nell'Europa settentrionale e occidentale, nei Caraibi, in
Australia/Nuova Zelanda, nell'America settentrionale e
nell'Africa meridionale.
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FIGURA 10. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per eta in base al sesso per i tumori del (A) colon e (B) retto (incluso I'ano) nel 2020. | tassi
sono mostrati in ordine decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi nazionali piu elevati tra uomini e

donne sono sovrapposti. Fonte: GLOBOCAN 2020.

e i tassi pilt bassi in Asia e Africa settentrionale (Fig. 11). 1
modelli regionali dei tassi di mortalitd non seguono quelli
dell'incidenza, con i tassi di mortalita pit elevati nei

Caraibi,

Africa sub-sahariana e Micronesia/Polinesia. Il cancro alla
prostata & la principale causa di morte per cancro tra gli
uomini in 48 Paesi, tra cui molti Paesi dell'Africa sub-
sahariana.
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FIGURA 11. Tassi di incidenza e mortalita standardizzati per eta specifici per regione per il cancro alla prostata nel 2020. | tassi sono riportati in ordine decrescente

rispetto al mondo
(W) tasso di incidenza standardizzato per eti, e sono sovrapposti i piu alti tassi nazionali standardizzati per eta di incidenza e mortalita. Fonte: GLOBOCAN 2020.

Africa, Caraibi, America centrale ¢ meridionale (ad esempio, degli anni '90, si ¢ registrato un rapido aumento dei tassi di

Ecuador, Cile e Venezuela) e Svezia (Fig. 6A). Per una malattia incidenza.

cosi comune come il tumore alla prostata, i dati relativi alla
Non si conoscono molte informazioni sulla sua eziologia. I
fattori di rischio accertati si limitano all'avanzare dell'eta,
all'anamnesi familiare di questa neoplasia e ad alcune
mutazioni genetiche (es. BRCAI ¢ BRCA2) e condizioni
(sindrome di Lynch). Gli uomini di colore negli Stati Uniti
e nei Caraibi hanno i tassi di incidenza piu elevati a livello
globale, a sostegno del ruolo delle origini africane
occidentali nella modulazione del rischio di cancro alla
prostata.'® Finora sono stati identificati pochi fattori
ambientali e di stile di vita p e r 1 quali le prove sono
convincenti, anche se si stanno accumulando per il fumo,
l'eccesso di peso corporeo e alcuni fattori nutrizionali che
possono aumentare il rischio di cancro alla prostata
avanzato.'%’

Le differenze internazionali nelle pratiche diagnostiche
del tumore della prostata sono probabilmente la causa
principale della varia- zione dei tassi di incidenza del
tumore della prostata nel mondo."'® Negli Stati Uniti, in
Canada ¢ in Australia, alla fine degli anni '80 e all'inizio



a seguito dell'introduzione su larga scala del test
dell'antigene prostatico specifico (PSA), che consente di
individuare i tumori preclinici.!** I drammatici aumenti
sono stati seguiti da una forte riduzione nel giro di pochi
anni, che riflette probabilmente un esaurimento dei
tumori latenti preva]ﬁgpth é}ﬁlgurgggolazione generale.
Ulteriori cali alla fine \ﬁegi @ ir2000 sono attribuiti a

gl tgst‘glf ﬁ%?ﬁ,no-m che riflette i

. . Caribhean . .
cambiamenti nelle raccomandaZioni relative allo

screening basato AHBIPRA/NRWIZE8IARH: asintomatici.!13-116
In molti Paesi dell'MNedpersctregtidanale e occidentale,

Southern Africa

una riduzione dell' uso

South-America

insieme ad alcuni dell'America meridionale e centrale e

dell'Asia, sono state osservate tendenzEARANAER Hyhbc2Pes” 1409246

simili, che riflettono 'adozione piu tardiva e graduale del
test del PSA.1M01LU718 Al contrario, i tassi di incidenza
continuano ad aumentare in Cina e nei Paesi dell'Europa
orientale (Bielorussia, Bulgaria, Slovacchia).!’® Tendenze di
rapido aumento sono state riscontrate anche nell'Africa
sub-sahariana, con aumenti annuali compresi tra il 2% e il
10% riportati in 9 Paesi (ad esempio, Sudafrica, Kenya,
Uganda, Mozambico, Zimbabwe) nell'arco di tempo
esaminato tra il 1995 e il 2018.) Le ragioni di questo
aumento uniforme non sono chiare, ma

Southern Europe
Micronesia/Polynesia
Eastern Europe
Central America
Middle Africa
Melanesia

Western Africa

VOLUME 71 | NUMERO 3 | MAGGIO/GIUGNO 2021

227

‘aqiqearjdde suowrwo)) aA1LAIY) LZUADIT Bl[EP NE[0Sal 0uos Y 1joonde I[S (A1eiqiT auljuQ AS[IA\ NS (SUONIPUOI-PUE-SULIA)/W0Y" KA1M"AIRIqI[aUI[UO//:sd1Y) TUOIZIPUOD  TUIULID ], | OUBPAA IS 0sn,p d]0a1 o] 1o [£207/60/01] 11 A1eiqi] aurjuQ AS[IAN “BI[RI[UBIYI0)) BP (0997 dLLI/TTEE (] /10p/Ww0d Kafim  KIeIqIjauruos[euinofsor//:sdny ep 01eoLess ‘€ ‘1707 ‘€98yThS1



Statistiche globali sul cancro
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si pensa che riflettano principalmente la maggiore
consapevolezza e i miglioramenti del sistema sanitario, che
consentono un uso pit ampio del test del PSA e
possibilmente un  maggior ricorso alle resezioni
transuretrali.!’

Dalla meta degli anni Novanta i tassi di mortalita per il
tumore della prostata sono diminuiti nella maggior parte
dei Paesi ad alto reddito, compresi quelli dell'’America
settentrionale, dell'Oceania e dell'Europa settentrionale e
occidentale, 11117120 probabilmente a causa dei progressi
nelle terapie e nella diagnosi precoce grazie all'aumento
degli screening.’?1?2 Nello stesso periodo, i tassi sono
aumentati in molti Paesi dell'Europa centrale e orientale,
dell'Asia e dell'Africa'’ e sono continuati fino a poco
tempo fa in alcuni Paesi (per esempio, Tailandia, Bulgaria e
Ucraina),!*® il che puo riflettere in parte un aumento delle
tendenze di incidenza di fondo combinato con un accesso
limitato al test del PSA e a un trattamento efficace. Una
tendenza pili recente (2009-2013) nei Paesi ad alte risorse
segnala una stabilizzazione del calo dellamortalita (ad
esempio, Stati Uniti, Danimarca, Norvegia, Svizzera,
Spagna, Argentina, Nuova Zelanda, Isracle ¢ Giappone),
mentre le tendenze alla diminuzione continuano in alcuni
Paesi (ad esempio, Regno Unito, Grecia, Italia, Austria,
Francia, Germania, Paesi Bassi, Brasile, Canada e
Australia).!'® Negli Stati Uniti, si ¢ registrato un aumento
delle diagnosi di tumore regionale e in fase avanzata a
partire dal 2010 circa'® e un concomitante aumento dei
tassi di mortalitd in fase avanzata dal 2012 al 2017.124
L'attuale linea guida dell'’American Cancer Society
raccomanda un processo decisionale informato/condiviso
(cio¢ una scelta individuale degli uomini con il proprio
operatore sanitario dopo aver ricevuto informazioni sulle
incertezze, i rischi e i potenziali benefici associati allo
screening) per il test del PSA negli uomini a rischio medio,
a partire dai 50 anni.®® Nel 2018, la US Preventive Services
Task Force ha aggiornato la raccomandazione a una
decisione informata per gli uomini di eta compresa tra i 55
e 1 69 anni'® ; l'impatto di questo cambiamento sui tassi di
cancro deve ancora essere determinato.

Cancro allo stomaco

Il cancro dello stomaco rimane un tumore importante a
livello mondiale ed & responsabile di oltre un milione di
nuovi casi nel 2020 e di 769.000 decessi stimati (pari a un
decesso su 13 a livello globale), collocandosi al quinto posto
per incidenza e al quarto per mortalita a livello globale
(Tabella 1, Fig. 4A). I tassi sono 2 volte piu alti negli
uomini che nelle donne. Negli uomini, ¢ il tumore piu
comunemente diagnosticato e la principale causa di morte
per cancro in diversi Paesi dell'Asia centro-meridionale, tra
cui Iran, Afghanistan, Turkmenistan e Kirghizistan (Figg.
5A e 6A). I tassi di incidenza sono piu elevati nell'Asia
orientale (Giappone e Mongolia, i Paesi con l'incidenza piu
alta negli uomini e nelle donne, rispettivamente) e

nell'Europa orientale,'® mentre i tassi nel Nord America e
nell'Europa  settentrionale sono generalmente bassi ed
equivalenti a quelli osservati nelle regioni africane (Fig. 12).



Sebbene il cancro dello stomaco sia spesso riportato
come un'unica entita, in genere puo essere classificato in
due sottositi topografici, la cardia (parte
superiore dello stomaco) e la non-cardia (parte inferiore
dello stomaco). Queste entita differiscono in termini di
fattori di rischio, carcinogenesi e modelli epidemiologici.
L'infezione cronica da Helicobacter pylori & considerata la
causa principale del cancro gastrico non cardiaco, con la
quasi totalitd dei casi attribuiti a questo batterio.}?”1?¢ La
prevalenza dell'infezione da H.  pylori &
straordinariamente alta, infettando il 50% della
popolazione mondiale,'?’ e la sua variazione geografica ¢
correlata in modo significativo a quella dell'incidenza del
cancro allo stomaco. Tuttavia,
<5% degli ospiti infetti sviluppera il cancro,
probabilmente a causa delle differenze nella genetica del
batterio, nella genetica dell'ospite, nell'etd di acquisizione
dell'infezione e nei fattori ambientali.’®® I fattori di
rischio accertati, oltre all' H. pylori, per il cancro gastrico
non cardiologico includono il consumo di alcol, il fumo
di tabacco e gli alimenti conservati mediante salatura.”
La scarsa assunzione di frutta e l'elevato consumo di
carne lavorata e di carne e pesce alla griglia o alla brace
possono aumentare il rischio.”® Sebbene i tumori del
cardias gastrico in presenza di infezione da H. pylori
mostrino un'associazione con l'atrofia gastrica, il cancro
del cardias non ¢ geneticamente associato all'infezione da
H. pylori® e puo addirittura essere inversamente
associato in alcune popolazioni.’ Le evidenze emergenti
suggeriscono una duplice eziologia per il cancro cardiaco
gastrico, con alcuni tumori legati all'infezione da H. pylori

e altri all'eccesso di peso corporeo e alle lesioni da malattia

da reflusso gastroesofageo, che CAGSNFRRIFANAE02ITARRE-24¢

caratteristiche dell'ade- nocarcinoma esofageo (AC).1%

I tassi di incidenza e di mortalita del cancro gastrico non
cardiologico sono in costante diminuzione nell'ultimo
mezzo secolo nella maggior parte delle popolazioni. Queste
tendenze sono attribuite al zrionfo non programmato della
prevenzione, tra cui la diminuzione della prevalenza di H.
pylori e i miglioramenti nella conservazione e nello
stoccaggio degli alimenti.’ Le tendenze storiche
nell'incidenza del cardioma gastrico sono state riportate in
gran parte in popolazioni a basso rischio, nelle quali il
contributo del cardioma gastrico rispetto alla non-cardia al
carico complessivo tende a essere maggiore; i tassi di
incidenza sono aumentati dagli anni '60 agli anni '80 nel
Regno Unito!® e negli Stati Uniti’®® e sono sembrati
stabilizzarsi durante il periodo pill recente negli Stati
Uniti® e nei Paesi Bassi.!®

Recenti risultati degni di nota sono l'aumento
dell'incidenza del cancro allo stomaco (tumori gastrici
cardiaci e non cardiaci combinati) tra i giovani adulti (di eta
inferiore ai 50 anni) sia nei Paesi a basso rischio che in
quelli ad alto rischio, tra cui Stati Uniti, Canada, Regno
Unito, Cile e Bielorussia.’®*'* Un precedente studio
statunitense incentrato sul cancro gastrico non cardiologico
ha riportato che l'aumento tra i giovani ¢ stato in gran parte
limitato ai bianchi non ispanici e alle persone che vivono
nelle contee pit ricche.*4 E stato ipotizzato che la
crescente preva- lenza di gastrite autoimmune e disbiosi del
mi- crobioma gastrico, forse legata all'aumento dell'uso di
antibiotici e di
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FIGURA 12. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per eta in base al sesso per il cancro allo stomaco nel 2020. | tassi sono mostrati in
ordine decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi nazionali piu elevati tra uomini e donne sono

sovrapposti. Fonte: GLOBOCAN 2020.

I soppressori di acidi possono aver contribuito all'aumento
paradossale del cancro allo stomaco nelle generazioni pit
giovani.#142

Cancro al fegato

Il carcinoma epatico primario ¢ il sesto tumore piu
comunemente diagnosticato e la terza causa di morte per
cancro a livello mondiale nel 2020, con circa 906.000 nuovi
casi e 830.000 decessi (Tabella 1, Fig. 4A). I tassi di
incidenza e mortalita sono da 2 a 3 volte superiori tra gli
uomini rispetto alle donne nella maggior parte delle regioni
(Fig. 13), e il tumore del fegato si colloca al quinto posto in
termini di incidenza globale e al secondo in termini di
mortalitd per gli vomini (Fig. 4B). I tassi di incidenza tra
gli uomini sono 2,4 volte superiori nei Paesi in transizione
(Fig. 7), ma i tassi piu elevati si osservano soprattutto nei
Paesi in transizione, con la malattia che ¢ il tumore piu
comune in 11 Paesi geograficamente diversi dell'Asia
orientale (Mongolia, che ha tassi di gran lunga superiori a
qualsiasi altro Paese), dell'Asia sudorientale (ad esempio,
Thailandia, dell'Africa

settentrionale e occidentale (ad esempio, Egitto e Niger)

Cambogia e Vietnam) e

(Fig. 5A). I cancro del fegato ¢ la principale causa di morte

per cancro



in Mongolia, Thailandia, Cambogia, Egitto, Guatemala
sia tra gli uomini che tra le donne e in altri 18 Paesi tra
gli uomini (Fig. 6).

Il tumore primario del fegato comprende il carcinoma
epatocellulare (HCC) (75%-85% dei «casi) e il
colangiocarcinoma intraepagigelA%515%), oltre ad altri
tipi rari. I principali fﬁg%fé rﬁheﬂ%é}éo per I'HCC sono
l'infezione cronica da Svintls Adell'%%atite B (HBV) o
dell'epatite C (HCV), i ;ﬁlmn;?lttli_ contaminati da af-
latossina, l'assunzione gg}/egtaﬁ'&f'ci'a l'eccesso di peso
corporeo, il diabete FROHHE™ EUPRimo. 1 T principali

Melanesia

Micronesia/Polynesia

fattori di rischio variano da regione a regione. Nella
maggior parte delle aree ad alto riscleftPAYPERICUN QACHHAS-24¢
Repubblica di Corea e Africa sub-sahariana), i fattori
determinanti sono l'infezione cronica da HBV, l'esposizione
all'af- latoxina o entrambi; mentre, in altri Paesi (Giappone,
Italia ed Egitto), l'infezione da HCV & probabilmente la
causa predominante. In Mongolia, l'infezione da HBV e
HCV e le coinfezioni dei portatori di HBV con HCV o
virus dell'epatite delta, cosi come il consumo di alcol,
contribuiscono all'elevato carico.'** Sebbene i fattori di
rischio tendano a variare in modo sostanziale a seconda
delle aree geografiche.

Caribbean

Central America
Western Europe
South Central Asia
South-Eastern Asia
Australia/New Zealand

Northern Europe
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Statistiche globali sul cancro
2020

Mongolia

Eastern Europe
Southern Africa
Eastern Africa
Western Asia
South America
South Central Asia

|[Mongolia

Tasso di incidenza standardizzato per eta (W) per
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FIGURA 13. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per et in base al sesso per il tumore del fegato nel 2020. | tassi sono mostrati in ordine
decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi nazionali piu elevati tra uomini e donne sono sovrapposti.

Fonte: GLOBOCAN 2020.

Nella regione, i principali fattori di rischio per il
colangiocarcinoma includono i parassiti del fegato (ad
esempio, nella regione nordorientale della Thailandia, dove
1'Opisthorchis  wviverrini ¢  endemico),'  condizioni
metaboliche (tra cui obesita, diabete e malattia del fegato
grasso non alcolica), consumo eccessivo di alcol e infezione
da HBV o HCV 146-148

I tassi di incidenza e mortalita del cancro al fegato sono
diminuiti in molti Paesi ad alto rischio dell'Asia orientale e
sudorientale, tra cui Cina, Taiwan, Repubblica di Corea e
Filippine, dalla fine degli anni '70 e in Giappone dagli anni
'90. Anche in Italia i tassi sono diminuiti dal 1995.9414
Anche in Italia i tassi sono diminuiti dal 1995.7%'% Queste
tendenze riflettono  probabilmente il calo della
sieroprevalenza di HBV e HCV nella popolazione e la
riduzione dell'esposizione all'afla-tossina. La vaccinazione
contro I'HBV, che ¢ stata un grande successo per la salute
pubblica, ha ridotto drasticamente la  prevalenza
dell'infezione da HBV e l'incidenza del carcinoma epatico
nei Paesi ad alto rischio dell'Asia orientale, dove ¢ stata
introdotta per la prima volta all'inizio degli anni Ottanta.!
Sebbene le tendenze del carcinoma epatico primario

rispecchino in gran parte quelle dell'HCC, vi sono notevoli
eccezioni: in Tailandia, dove 'HCC rappresenta <30% dei
tumori epatici,



I tassi di incidenza del carcinoma epatico sono diminuiti
drasticamente dal 2000, mentre il carcinoma epatico
primario continua ad aumentare.

I principali fattori di rischio sembrano essere in fase di
transizione, con la prevalenza di HBV ¢ HCV in calo e
l'eccesso di peso corporep agteirln (&ggete in aumento in
molte regioni.’® In Cina, i tassi di tumore al fegato
hanno iniziato a st%ﬂitgia?sﬁteflr&fgs?oorti di nascita del
secondo decennio, annuﬁggggrﬁ(ﬁg}%almente i guadagni
ottenuti negli ulffigroBesiRiReMesialnoltre, i tassi di

incidenza nei Paesi un tempzlbaesiarischio - la maggior

parte dei Paesi europgiesidell Afmeerica settentrionale,

Southern Europe

dell'Australia/Nuova Zelanda e dell'America meridionale -

sono aumentati o si sono stabilizzati §AGANEEREIRONFRE! HIRYS-24

149,152

negli ultimi anni, forse causati in parte dal

cambiamento della prevalenza dell'eccesso di peso corporeo
e del diabete.

Sebbene la rilevanza dei fattori di rischio non virali stia
diventando sempre pili importante per l'onere del tumore al
fegato, l'eliminazione dell'epatite virale rimane la strategia
chiave per la prevenzione primaria del tumore al fegato a
livello globale, poiché l'infezione da HBV e HCV ¢
responsabile rispettivamente del 56% e del 20% dei decessi
per tumore al fegato nel mondo.’* Entro la fine del 2019,
189 paesi hanno introdotto il vaccino contro 'HBV in
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La copertura globale con 3 dosi di vaccino contro 'epatite B
¢ stata stimata all'85%.%>* La copertura globale della dose di
HBYV alla nascita, tuttavia, ¢ stata bassa, pari al 43%, con
una variazione fino all'84% nella regione del Pacifico
occidentale dell'OMS e una diminuzione fino al 6% nella
regione africana dell'OMS;"> dove 'HBV predomina come
causa di cancro al fegato.’® I Paesi con la piu alta
prevalenza di HCV sono principalmente i Paesi meno
sviluppati, nei quali gran parte delle infezioni si verificano
nelle strutture sanitarie attraverso iniezioni non sicure e
altre procedure invasive.’*® Il miglioramento del controllo
delle infezioni attraverso misure di sicurezza, come lo
screening delle trasfusioni, la prevenzione della trasmissione
madre-figlio, la fornitura di aghi puliti e il controllo delle
infezioni nelle strutture sanitarie, ¢ un aspetto
fondamentale del controllo del' HCV.1%¢ Attualmente non
esiste un vaccino per prevenire l'infezione da HCV, anche
se un ciclo di 8-12 settimane d i agenti antivirali ad
azione diretta somministrati per via orale sembra curare
linfezione da HCV nella maggior parte dei casi.’™’
Tuttavia, le

asintomatiche e molte persone infette rimangono non

infezioni croniche sono solitamente
diagnosticate; nel 2015, si stima che 290 milioni di persone
non siano state diagnosticate in tutto il mondo.’*® Un
cambiamento di politica verso il trattamento di tutti gli
individui affetti da HCV dovrebbe avere il potenziale di
diminuire

[ETIN cs . . 158 .
morbilita e mortalita associate all'epatite. Tuttavia,

Le sfide per garantire un accesso diffuso al trattamento nei
diversi contesti variano.’®® Nella maggior parte dei Paesi a
basso reddito, l'accessibilita economica ai test e alle terapie
virali & una barriera importante,®®1% | che sottolinea la
necessita di sforzi concertati e coordinati da parte dei
governi locali, delle organizzazioni sanitarie pubbliche
private e non, e delle industrie per aumentare gli interventi
di screening e trattamento dell'epatite virale.® Nei Paesi ad
alto reddito, i soggetti pit a rischio sono spesso popolazioni
vulnerabili, tra cui gli immigrati senza documenti, i
consumatori di droghe iniettabili, i detenuti, i senzatetto e i

che

all'assistenza sanitaria.

incontrano molte barriere nell'accesso

158,159

poveri,

Cancro dell'esofago

Il tumore dell'esofago & al settimo posto in termini di
incidenza (604.000 nuovi casi) e al sesto posto in termini di
mortalitd complessiva (544.000 decessi), il che significa che
il tumore dell'esofago & responsabile di un decesso per
cancro su 18 nel 2020 (Fig. 4, Tabella 1). Circa il 70% dei
casi si verifica negli uomini e vi & una differenza da 2 a 3
volte nei tassi di incidenza e mortalita tra i sessi (Tabella 3).
I tassi sono pit alti nei Paesi in transizione rispetto a quelli
in via di transizione per gli uomini, ma comparabili per le
donne (Fig. 7).1%% L'Asia orientale presenta i tassi di
incidenza regionali pil elevati sia per gli uomini che per le
donne, in parte a causa dell'elevato carico in Cina, seguita

morte tra gli uomini e le donne del Bangladesh e tra gli
uomini del Malawi (Fig. 6).

La variazione geografica dell'incidenza del cancro
esofageo differisce sostanzialmente tra i due sottotipi
istologici pitt comuni (carcinoma a cellule squamose [SCC]
e adenocarcinoma [AC]), che hanno eziologie molto
diverse. L'incidenza del SCC esofageo in alcune aree ad
alto rischio dell'Asia (ad esempio, la Cina) & ampiamente in
declino e potrebbe essere stata preceduta da guadagni
economici e miglioramenti dietetici, mentre, in diversi
Paesi ad alto reddito (ad esempio, Stati Uniti, Australia,
Francia e Regno Unito), le riduzioni sono considerate
principalmente dovute alla diminuzione del fumo di
sigaretta.’®! Il consumo di alcolici e il fumo e i loro effetti
sinergici sono i principali fattori di rischio per I'SCC nei
paesi occidentali.’®! Tuttavia, nei Paesi a basso reddito,
comprese alcune parti dell'Asia e dell'Africa sub-sahariana,
i principali fattori di rischio per 1'SCC, che di solito
rappresenta oltre il 90% di tutti i casi di cancro esofageo,
non sono ancora stati chiariti, anche se sono state sospettate
componenti dietetiche (ad esempio, carenze nutrizionali,
nitrosammine).'*? Altri fattori di rischio sospetti per I'SCC
sono la masticazione del betel quid nel subcontinente
indiano e il consumo di verdure in salamoia (ad esempio, in

Cina) e di alimenti molto caldi e
bevande (ad esempio, in Uruguay, Iran e Tanzania).!!

dall'Africa meridionale, dall'Africa orientale, dall'Europa
settentrionale e dall'Asia centro-meridionale (Fig. 14). Capo
Verde e Malawi hanno i tassi di incidenza piu alti a livello
globale, rispettivamente negli uomini e nelle donne (Fig. 14).

11 tumore dell'esofago ¢ la principale causa di cancro



L'AC rappresenta circa i due terzi dei tumori esofagei
nei Paesi ad alto reddito, con I'eccesso di peso corporeo,
la malattia da reflusso gastroesofageo e l'esofago di
Barrett tra i principali fattori di rischio.’®? In tutti i Paesi
ad alto reddito, i tassi di incidenza di AC stanno quindi
aumentando rapidamente, in parte a causa dell'aumento
dell'eccesso di peso corporeo e della crescente malattia da
reflusso gastroesofageo e forse a causa della diminuzione
dei livelli di infezione cronica da H. pylori, che ¢ stata
associata inversamente all'AC.1%3 Si prevede che queste
tendenze continueranno nel prossimo futuro, con 'AC
che superera I'SCC in molti Paesi ad alto reddito; &
probabile che 'eccesso di peso corporeo contribuisca in
modo sempre pil importante alla futura incidenza del

cancro esofageo.13

Cancro cervicale

Il cancro del collo dell'utero & il CfUANGR tGHNGRR!T{ARR-24

frequentemente diagnosticato e la quarta causa di morte per
cancro nelle donne, con una stima di 604.000 nuovi casi e
342.000 decessi nel mondo nel 2020 (Tabella 1, Fig. 4). La
cervice uterina ¢ il tumore pitt comunemente diagnosticato
in 23 Paesi (Fig. 5B) ed ¢ la principale causa di morte per
cancro in 36 Paesi (Fig. 6B), la maggior parte dei quali si
trova nell'Africa sub-sahariana, in Melanesia, in Sud
America e nell' Asia sud-orientale. L'incidenza e la mortalita
regionali piu elevate si registrano nell'Africa subsahariana
(Fig. 15), con tassi elevati nell'Africa orientale (il Malawi ha
il tasso di incidenza e mortalita pit alto al mondo),
nell'Africa meridionale e nell'Africa centrale. 1 tassi di
incidenza sono da 7 a 10 volte piu bassi in America
settentrionale, Australia/New
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Statistiche globali sul cancro
2020
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FIGURA 14. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per sesso per il tumore dell'esofago nel 2020. | tassi sono mostrati in ordine decrescente
rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi nazionali piu elevati tra uomini e donne sono sovrapposti. Fonte:

GLOBOCAN 2020.

Zelanda e Asia occidentale (Arabia Saudita e Iraq), con
tassi di mortalita che variano fino a 18 volte.!®

11 papillomavirus umano (HPV) ¢ una causa necessaria
ma non sufficiente del cancro cervicale,'™* con 12 tipi
oncogeni classificati come cancerogeni di gruppo 1 dalle
Monografie dell'Agenzia Internazionale per la Ricerca sul
Cancro.’® Altri importanti cofattori sono alcune infezioni
sessualmente trasmissibili (HIV e Chlamydia trachomatis), il
fumo, un numero maggiore di parti e l'uso a lungo termine

166 1 tassi

di contraccettivi orali. rimangono
sproporzionatamente alti nei Paesi in transizione (18,8
contro 11,3 per 100.000 per l'incidenza; 12,4 contro 5,2 per
100.000 per la mortalita) (Fig. 7B). E stato dimostrato che
ITsu e i tassi di poverta spiegano oltre il 52% della varianza
globale della mortalita.’” Questa disparitd esiste anche
all'interno di Paesi ad alto reddito come gli Stati Uniti,
dove il tasso di mortalita per cancro del collo dell'utero & 2
volte superiore tra le donne che risiedono in aree ad alta
poverta rispetto a quelle a bassa poverta.1®8
I tassi di incidenza e di mortalitd sono diminuiti nella maggior
parte dei casi.

aree del mondo negli ultimi decenni. I cali

sono attribuiti a fattori legati all'aumento dei livelli
socioeconomici medi o alla diminuzione del rischio di
infezione persistente con HPV ad alto rischio, derivante dal
miglioramento dell'igiene genitale, dalla riduzione della
parita e dalla diminuzione della prevalenza di malattie

sessualmente trasmesse.'®®

I programmi di screening del
cancro del collo dell'utero hanno accelerato il declino al
momento della loro attuazione in molti Paesi dell'Europa,
dell'Oceania e dell'America

l'osservazione di un aumento del rischio tra le giovani

settentrionale, nonostante
generazioni di donne in alcuni di questi Paesi'’®!”! e anche
in Giappone,'? che potrebbe in parte riflettere il
cambiamento del comportamento sessuale e I'aumento della
trasmissione delllHPV, non sufficientemente compensato
dallo screening citologico.'317# I tassi sono diminuiti anche
nei Paesi dei Caraibi e dell'’America centrale e meridionale
(ad esempio, Argentina, Cile, Costa Rica, Brasile e
Colombia) nel corso degli anni 2000, anche se i tassi di
incidenza rimangono elevati.'’” In assenza di uno screening
efficace, come nell'Europa orientale e nell'Asia centrale,
nelle ultime generazioni si ¢ registrato un rapido aumento
della mortalita per cancro cervicale in etd pre-matura.'’®



L'aspetto forse pil  preoccupante sono gli aumenti uniformi registrati di recente
CA CANCER J CLIN 2021;71:209-24¢
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FIGURA 15. Tassi di incidenza e mortalita standardizzati per eta specifici per regione per il cancro al collo dell'utero nel 2020. | tassi sono mostrati in ordine decrescente
rispetto al mondo

(W) tasso di incidenza standardizzato per eta e sono sovrapposti i piu alti tassi nazionali standardizzati per eta di incidenza e mortalita. Fonte:

GLOBOCAN 2020.

. . . . . . vaccinazione contro 'HPV possono ridurre 1'onere futuro a
segnalato in 7 degli 8 Paesi dell'Africa subsahariana, tra cui P

Gambia, Kenya, Malawi, Seychelles, Sudafrica, Uganda ¢ lungo termine del cancro del collo dell'utero nell'ipotesi di
Zimbabwe.17”

I cancro del collo dell'utero ¢ considerato quasi
completamente  prevenibile grazie alle misure di
prevenzione primaria (vaccino HPV) e secondaria
(screening) altamente efficaci. Tuttavia, queste misure non
sono state implementate in modo equo tra i Paesi e
all'interno di essi. A partire da maggio 2020,
<30% dei LMIC ha implementato programmi nazionali di
vaccinazione contro I'HPV) rispetto a >80% dei Paesi ad
alto reddito.'”® Solo il 44% delle donne nei Paesi a basso
reddito ¢ stato sottoposto a screening per il tumore del collo
dell'utero, con la pit bassa prevalenza tra le donne
dell'Africa subsahariana (mediana a livello nazionale,
16,9%; range, 0,9%-50,8%),'”” rispetto ai Paesi ad alto
reddito.
>60% nei Paesi ad alto reddito.

In queste regioni, ¢ fondamentale garantire 1'attuazione
di programmi di screening e vaccinazione che dipendono
dalle risorse per trasformare la situazione.!® I programmi di



ragionevole, 8182 ¢ 'OMS attualmente raccomandano la
vaccinazione a 2 dosi delle ragazze di eta compresa tra 9 e
13 anni come best buy (cio¢ interventi efficaci ed efficienti
dal punto di vista dei costi).!’®3 Programmi di screening di
alta qualita sono importanti anche per prevenire il cancro
cervicale tra le donne peRtarcAiate e per i sottotipi
oncogeni non coperti d:gox(ﬁﬁ%oAk'(QMS raccomanda lo
screening del%e do?ne d1‘ ehtja,l cj:é)lglR{rclzga tra i '30 (‘e 149 ann%
- attraverso l'ispezione visiva con acido acetico in contesti
a bassa disponibilita di risol\f‘s%?r}?sfgst di Papanicolaou
(cervicologia) ogni 3-5 ANBSEMALETIPV ogni 5 anni -
South-Eastern Asia

associato a un trattamento tempestivo ed efficace delle

lesioni precancerose.’®31%* L'evidenza #AGHYERGNGPFHOA%-24

l'uso di test basati sullHPV per la rilevazione di lesioni
precancerose come test preferenziale per lo screening
primario,’® che puo anche offrire opportunita di
autocampionamento alle donne che vivono in aree remote o
che sono riluttanti a sottoporsi a esami ginecologici.’® Gli
studi suggerito che il test HPV  su

autocampionamento pué economicamente

hanno
essere
vantaggioso, sia come aggiunta ai programmi di screening
esistenti sia strategia di

come screening  primario,

aumentando il livello di
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FIGURA 16. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per et in base al sesso per il tumore della tiroide nel 2020. | tassi sono mostrati in ordine
decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi nazionali piu elevati tra uomini e donne sono sovrapposti.

Fonte: GLOBOCAN 2020.

la partecipazione allo screening, la riduzione del costo del
test e l'individuazione di un maggior numero di donne mai
sottoposte a screening o sottoposte a screening per lungo
tempo.1"1%8 Sono inoltre necessari sforzi per aumentare
l'accesso al trattamento e alle cure palliative tra i pazienti
con tumori invasivi, in particolare nei Paesi in
transizione. 18919

Nel 2018, dato il notevole onere globale del cancro al
collo dell'utero e la crescente iniquita, il Direttore Generale
dell'OMS ha lanciato un appello per un'azione globale volta
all'eliminazione del cancro al collo dell'utero (<4 per
100.000 donne nel mondo) attraverso la strategia del triplo
intervento che prevede: 1) vaccinare il 90% di tutte le
ragazze entro i 15 anni di eta, 2) sottoporre a screening il
70% delle donne per due volte nella fascia di eta compresa
trai 35 e i 45 anni e 3) trattare almeno il 90% di tutte le
lesioni precancerose rilevate durante lo screening.!”’ Un
esercizio di modellizzazione prevede che l'attuazione di
questa strategia consentira di evitare pitt di 74 milioni di
casi e pitt di 62 milioni di decessi nel corso del prossimo
secolo.’”? Secondo le proiezioni, questo obiettivo sard

raggiunto tra il 2055 e il 2059 nei Paesi con un indice di

sviluppo molto elevato, mentre nei Paesi con un indice di
sviluppo basso potrebbe essere necessario fino alla fine del
XXI secolo,' rispecchiando l'evidente divario nell'incidenza

di base.



e le risorse necessarie per raggiungere l'obiettivo. I
risultati di studi recenti, tuttavia, suggeriscono
l'opportunita di prevenire il cancro del collo dell'utero in
contesti a risorse limitate adottando la strategia
combinata di vaccinazione e screening, che si ¢
dimostrata economicpBaRGVARtagEosa in diversi Paesi
; 194-196
a basso reddito %ﬁ% New fegbﬁlaiovrebbe accelerare
la realizzazione dell'obiettli:yo entrx 11-31 anni nei Paesi
o T astern Asia

a basso indice di sviluppo.*'" L'aggiornamento delle
. . SHUH’?{” Europe .

linee guida 2020 “dell American” Cancer Society
raccomanda che le don{€ %ﬁrzqgo”igpéecreening del cancro
cervicale all'eta di 25 anniVe§&EHRPBngano al test HPV

South America

primario ogni 5 anni fino all'etd di 65 anni come opzione

preferita.197 CA CANCER J CLIN 2021;71:209-24¢

Cancro alla tiroide

Il tumore della tiroide ¢ responsabile di 586.000 casi nel
mondo, collocandosi al 9° posto per incidenza nel 2020. Il
tasso di incidenza globale nelle donne, pari a 10,1 per
100.000, ¢ 3 volte superiore a quello degli uomini (Tabella
3) e la malattia rappresenta un tumore su 20 diagnosticato
tra le donne (Fig. 4C). I tassi di mortalitd per questa
malattia sono molto pit bassi, con tassi dello 0,5 per

100.000 nelle donne e dello 0,3 per 100.000 negli uomini.
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FIGURA 17. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per sesso per il tumore della vescica nel 2020. | tassi sono mostrati in ordine
decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi nazionali piu elevati tra uomini e donne sono sovrapposti.

Fonte: GLOBOCAN 2020.

e circa 44.000 decessi in entrambi i sessi. I tassi di incidenza
sono pitt alti nei Paesi in transizione che in quelli in via di
transizione, 4,0 volte per gli uomini'® e 5,5 volte per le
donne, anche se i tassi di mortalitd, al contrario, sono
piuttosto simili (Fig. 7). I tassi di incidenza piu elevati si
registrano in America settentrionale, Australia/Nuova
Zelanda, Asia orientale ed Europa meridionale per
entrambi i sessi e anche in Micronesia/Polinesia e Sud
America per le donne (Fig. 16). I tassi globali piu elevati
sono stimati a Cipro sia per gli uomini che per le donne.
L'eziologia del cancro della tiroide non ¢ ben compresa.
L'unico fattore di rischio ben definito per il tumore della
tiroide sono le radiazioni ionizzanti, in particolare quando
l'esposizione avviene in eta infantile, anche se & dimostrato
che altri fattori (eccesso di peso corporeo, maggiore altezza,
ambientali)
possono svolgere un ruolo.'® A partire dagli anni '80, in

esposizioni ormonali e alcuni inquinanti
gran parte del mondo si sono osservati rapidi aumenti dei
tassi di incidenza e tassi di mortalita relativamente stabili o
addirittura in calo.”®1% Il rapido aumento del tumore della
tiroide, in particolare del tumore papillare della tiroide, ¢

stato ampiamente

attribuito all'uso progressivamente disponibile e sensibile
dell'ecografia, insieme all'aumento dell'uso di altre modalita
di diagnostica per immagini,?*®?! che hanno probabilmente
portato a una massiccia individuazione e diagnosi di un
ampio serbatoio di lesioni subcliniche e indolenti della
tiroide che sono note nella popolazione generale.2°>2% Tra
le donne, la sovradiagnosi € stata stimata dall'80% al 95%
dei casi di nuova diagnosi dal 2008 al 2012 nella Repubblica
di Corea, Bielorussia, Cina, Italia, Croazia, Slovacchia e
Francia e dal 50% al 70% in Danimarca, Norvegia, Irlanda,
Regno Unito e Giappone.?* Modelli simili a quelli
osservati nelle donne, anche se di minore entita, sono stati
osservati negli uomini (ciog, la proporzione attribuibile alla
sovradiagnosi era inferiore di circa il 10% negli uomini
rispetto alle donne in ciascun Paese).?** Una crescente
comprensione dell'impatto sostanziale

di sovradiagnosi e la natura indolente dei piccoli tumori
della tiroide ha portato a modifiche delle linee guida di
pratica 205206 che
raccomandano di non effettuare lo screening per il tumore

clinica nazionali e internazionali,
della tiroide e sostengono la sorveglianza attiva per il

microcarcinoma.?”2% ['impatto globale
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FIGURA 18. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per eta in base al sesso per il tumore della pelle non melanoma (escluso il
carcinoma basocellulare). | tassi sono mostrati in ordine decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi
nazionali piu elevati tra uomini e donne sono sovrapposti. Fonte: GLOBOCAN 2020.

di cambiamento delle linee guida deve essere determinato,
anche se il calo significativo dei tassi di incidenza del cancro
della tiroide osservato nella Repubblica di Corea dal
2010732 e negli Stati Uniti dal 201521%211 suggeriscono
che una maggiore accettazione delle linee guida e
l'adozione della sorveglianza attiva potrebbero gia attenuare
alcuni dei danni legati alla sovradiagnosi.

Inoltre, anche la variazione della prevalenza dei fattori di
rischio pud aver contribuito in parte alla tendenza
osservata.?’? Uno studio condotto negli Stati Uniti ha
mostrato un aumento delle diagnosi di tumore della tiroide
allo stadio iniziale dal 1993 al 2013, in concomitanza con
un lento aumento della mortalita complessiva.!> Uno
studio che ha messo in relazione le tendenze secolari
dell'incidenza del cancro della tiroide negli Stati Uniti con
quelle della prevalenza dell'obesita ha stimato che il 16%
dei tumori complessivi e il 63% dei tumori di grandi
dimensioni diagnosticati dal 2013 al 2015 erano attribuibili
all'obesita,?* suggerendo che il controllo dell'obesita
potrebbe aiutare a prevenire lo sviluppo del cancro della
tiroide.

Cancro della vescica

Il tumore della vescica ¢ il decimo tumore pil
comunemente diagnosticato nel mondo, con circa 573.000
nuovi casi e 213.000 decessi (Tabella 1). E pill comune
negli uomini che nelle donne, con tassi di incidenza e
mortalita rispettivi di 9,5 e 3,3 per 100.000 tra gli uomini,
che sono circa 4 volte quelli delle donne a livello globale
(Tabella 3). La malattia & quindi piu diffusa tra gli uomini,
per i quali ¢ il sesto tumore pilt comune e la nona causa di
morte per cancro (Fig. 4B). I tassi di incidenza in entrambi
i sessi sono piu alti nell'Europa meridionale (Grecia [con il
piu alto tasso di incidenza tra gli uomini a livello globale],
Spagna e Italia), nell'Europa occidentale (Belgio e Paesi
Bassi) e nell'America settentrionale, anche se i tassi globali
pit alti sono in Ungheria tra le donne (Fig. 17).18
I modelli geografici e temporali osservati di

L'incidenza del cancro alla vescica nel mondo sembra
riflettere la prevalenza del fumo di tabacco, anche se
l'infezione da Schistosoma haematobium (parti del Nord e

dell'area sub-sahariana) & un fattore di rischio.
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FIGURA 19. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per eta in base al sesso per il tumore del pancreas nel 2020. | tassi sono mostrati in ordine
decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi nazionali piu elevati tra uomini e donne sono sovrapposti.

Fonte: GLOBOCAN 2020.

Africa) e altri fattori di rischio (esposizione professionale
alle ammine ar- omatiche e ad altre sostanze chimiche che
colpiscono i lavoratori dell'industria della verniciatura, della
gomma o dell'alluminio e contaminazione da arsenico
nell'acqua potabile) possono essere le cause principali in
alcune popolazioni.?>1¢

In molti Paesi sono state osservate tendenze di incidenza
divergenti per sesso tra gli anni Novanta e i primi anni del
2010, con tassi stabili o in calo negli uomini, ma alcune
tendenze in aumento nelle donne (ad esempio, Spagna,
Paesi Bassi, Germania e Bielorussia).?'#?'7 Con 1'aumento
della prevalenza del fumo tra le donne, nel 2014 negli Stati
Uniti si ¢ stimato che il 39% dei casi di cancro alla vescica
tra le donne fosse attribuibile al fumo, rispetto al 49% tra
gli uomini.'® T tassi di mortalita sono diminuiti soprattutto
nei Paesi piu sviluppati, in parte grazie ai miglioramenti del
(ad

somministrazione

trattamento esempio, resezione endoscopica,

adiuvante  di  chemioterapia e
immunoterapia in- travescicale)?” ; fanno eccezione i Paesi
in fase di rapida transizione economica, tra cui 1'America
centrale e meridionale, alcuni Paesi dell'Europa centrale,

meridionale e orientale e i Paesi baltici.?!® Da notare,

Le differenze nelle pratiche di codifica e registrazione
devono essere considerate in termini di inclusione o meno
dei Poiché

invasivi riflettono un'ampia proporzione di tutti i tumori
22

tumori non invasivi.216220221 i tumori non

della vescica??? e sono comunemente associati a una buona
prognosi, i tassi di mortalita possono essere di maggiore
utilita per confrontare le variazioni internazionali e
temporali e valutare i progressi complessivi nel controllo
della malattia.?16-220

Altri tumori comuni in alcune regioni

Il tumore della pelle non melanoma ¢ responsabile di oltre
un milione di nuovi casi (escluso il carcinoma basocellulare)
e 64.000 decessi a livello globale (Tabella 1), con tassi di
incidenza circa 2 volte superiori tra gli uomini rispetto alle
donne (Tabella 3). E il tumore pitt frequentemente
diagnosticato in Australia/Nuova Zelanda, dove i tassi sono
i pitt alti al mondo sia negli uomini che nelle donne (Fig.
18). L'incidenza complessiva del melanoma in Australia ¢
in diminuzione dal 2005 (-0,7% all'anno),?® in parte grazie

224

ai successi delle campagne mediatiche,?* accompagnate da

politiche, ambienti di supporto e un'ampia gamma di



informazioni.
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FIGURA 20. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per sesso per il linfoma non Hodgkin nel 2020. | tassi sono mostrati in ordine decrescente rispetto al

mondo

(W) tasso standardizzato per eta tra gli uomini e i tassi nazionali piu elevati tra uomini e donne sono sovrapposti. Fonte: GLOBOCAN 2020: GLOBOCAN 2020.

come l'ombra, e 1'accesso a prodotti di protezione solare di
qualita regolati da standard nazionali.?*® Sebbene i tassi di
incidenza in Nuova Zelanda siano aumentati fino all'inizio
degli anni 2010, si prevede che diminuiranno in futuro,??
riflettendo  gli effetti della coorte di nascita nelle
generazioni pitt giovani.??® Negli Stati Uniti & stato
registrato un rapido calo dei tassi di mortalita per
melanoma, pari al 6,4% all'anno dal 2013 al 2017, dopo
l'introduzione di nuove terapie, tra cui gli inibitori del
checkpoint immunitario e le terapie mirate per il melanoma
metastatico.??7228

Il tumore del pancreas ¢ responsabile di un numero di
decessi (466.000) quasi pari a quello dei casi (496.000) a
causa della sua prognosi infausta ed ¢ la settima causa di
morte per cancro in entrambi i sessi (Fig. 4). I tassi sono da
4 a 5 volte piu alti nei Paesi con HDI piu elevato (Fig. 7),
con i tassi di incidenza pit elevati in Europa, Nord
America e Australia/Nuova Zelanda (Fig. 19). Sia i tassi di
incidenza che di mortalitd sono rimasti stabili o sono
leggermente aumentati in molti Paesi, riflettendo
probabilmente l'aumento della prevalenza dell'obesita, del
diabete e del consumo di alcol, anche se i miglioramenti

nelle pratiche diagnostiche e di registrazione del cancro
potrebbero



in alcuni Paesi.”* Dato che i tassi di questa malattia sono
piuttosto stabili rispetto a quelli in calo del cancro al
seno, ¢ stato previsto che il cancro al pancreas superera il
cancro al seno come terza causa di morte per cancro

entro il 2025 in uno studio di 28 Paesi europei.??’

11 linfoma nogwsikadgking gasspensabile di 544.000
nuovi casi e 260.000 decgssi gl 2920 (Tabella 1). T tassi
di incidenza sono cirﬁ% ?he‘F%lEurSol;l)peeriori nei Paesi in
transizione rispetto a quelli in transizione (Fig. 7). I tassi

.. o ) rn Eur .
di incidenza piu elevati s?gseco&?a%%ein Australia/Nuova
Southern Europe

Zelanda, Nord America ed Europa, con Isracle e Slovenia
al primo posto rispettivamente per gliChibAMIER JELIY 236HR-24¢
(Fig. 20). In molti Paesi delle regioni ad alto rischio, i tassi
di incidenza in aumento negli anni '80 e '90 si sono
stabilizzati negli ultimi anni.?** Negli Stati Uniti, questa
tendenza si ¢ manifestata con un ritmo simile sia per i
soggetti infetti da HIV che per quelli non infetti da HIV, e
le ragioni dell'aumento a lungo termine dell'incidenza del
linfoma non-Hodgkin nella popolazione generale

rimangono sconosciute.?!
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sono sovrapposti. Fonte: GLOBOCAN 2020.

Il tumore del corpo dell'utero ¢ il sesto tumore pil
comunemente diagnosticato nelle donne, con 417.000
nuovi casi e 97.000 decessi nel 2020 (Tabella 1). I tassi di
incidenza variano di 10 volte tra le regioni del mondo, con i
tassi pil alti registrati in America settentrionale, Europa,
Micronesia/Polinesia e Australia/Nuova Zelanda e i tassi di
incidenza pit bassi nella maggior parte delle regioni
africane e nell'Asia centro-meridionale (Fig. 21). I tassi di
mortalitd presentano minori variazioni regionali, con i
valori pit alti in Europa orientale, Micronesia/Polinesia,
Caraibi di

aumentati o stabilizzati dalla fine degli anni '90 in molti

e Nord America. I tassi incidenza sono
Paesi delle varie regioni, con il Sudafrica e diversi Paesi
asiatici che hanno registrato l'aumento pit rapido.?? Gli
effetti della coorte di nascita sono stati pit evidenti in
Filippine, India,

Bielorussia, Lituania, Costa Rica e Nuova Zelanda,?? forse

Giappone, Bielorussia,  Singapore,
in parte riflettendo I'aumento della prevalenza dei fattori di
rischio (ad esempio, eccesso di peso corporeo, inattivita

fisica) nelle generazioni piu giovani.

Ci sono diversi tumori che, pur non figurando tra i primi
10 tumori, sono importanti all'interno di alcune regioni o
paesi specifici. Con circa 34.000 nuovi casi e 15.000 decessi
(Tabella 1), il sarcoma di Kaposi & un tumore relativamente
raro in tutto il mondo, ma & endemico in diversi Paesi
dell'Africa meridionale e orientale (Fig. 22) ed ¢ la
principale causa di incidenzaem o rtalita percancro
tra gli uomini nel 2020 in Mozambico e Uganda (Figg. 5A
e 6A); i tassi sono i pitt alti a livello mondiale in
Mozambico per gli uomini e in Zambia per le donne (Fig.
22). I tumori del labbro e della cavitd orale sono molto
frequenti nell'Asia centro-meridionale (ad esempio, India,
Sri Lanka e Pakistan)'® e in Melanesia (Papua Nuova
Guinea, con il tasso di incidenza piu alto al mondo in
entrambi i sessi) (Fig. 23), a causa della popolarita della
masticazione della noce di betel.2* E anche la principale
causa di morte per cancro in India tra gli uomini (Fig. 6A).
I tassi di incidenza sono elevati anche nell'Europa orientale
e occidentale e in Australia/Nuova Zelanda.
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2020

Mozambique

Eastern Europe
Melanesia
South-Eastern Asia
Eastern Asia

South Central Asia

Micronesia/Polynesia

Kaposi sarcoma

| Zambia

T
20 10

T
0 10 20

Tasso di incidenza standardizzato per eta (W) su

100.00 FINVISSCHI femmine

FIGURA 22. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per sesso per il sarcoma di Kaposi nel 2020. | tassi sono mostrati in ordine
decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi nazionali piu elevati negli uomini e nelle donne sono

sovrapposti. Fonte: GLOBOCAN 2020: GLOBOCAN 2020.

¢ stato collegato al consumo di alcol, al fumo di tabacco,
all'infezione da HPV per i tumori della regione orofaringea
e alle radiazioni ultraviolette derivanti dall'esposizione alla

luce solare per il delle labbra 233-236

tumore
Carico futuro di tumori nel 2040

A livello mondiale, si stima che nel 2040 si verificheranno
28,4 milioni di nuovi casi di cancro (compresi i NMSC,
eccetto il carcinoma basocellulare), con un aumento del
47% rispetto ai corrispondenti 19,3 milioni di casi del 2020,
ipotizzando che i tassi nazionali stimati nel 2020
rimangano costanti (Fig. 24). L'entita relativa dell'aumento
¢ pit evidente nei Paesi a basso ISC (95%) e nei Paesi a
medio ISC (64%). In termini di onere assoluto, si prevede
che i Paesi ad alto Isu registreranno il maggiore aumento
dell'incidenza, con 4,1 milioni di nuovi casi in pit nel 2040
rispetto al 2020. Questa proiezione & dovuta esclusivamente
alla crescita e all'invecchiamento della popolazione e pud
essere ulteriormente aggravata da una crescente prevalenza
dei fattori di rischio in molte parti del mondo.

Sebbene 1'onere del cancro aumenti in modo sostanziale
a tutti i livelli di HDI, la transizione epidemiologica del
cancro nei paesi HHDI emergenti sara probabilmente la pit
colpita, in cui la crescente entita della malattia & parallela al
cambiamento del profilo dei tipi di cancro comuni. Molti
Paesi classificati con livelli di HDI medio-bassi stanno
sperimentando un marcato aumento della prevalenza dei
fattori di rischio noti per il cancro che prevalgono nei Paesi
occidentali ad alto reddito (ad esempio, fumo, dieta non
sana, eccesso di peso corporeo e inattivita fisica).%2%7
Un'osservazione ricorrente ¢ la continua dislocazione dei
tumori legati alle infezioni e alla poverta (ad esempio,
cervice, fegato, stomaco) rispetto ai tumori che sono
uniformemente comuni nei Paesi pit sviluppati (ad
esempio, mammella, polmone, colon-retto, prostata), che
richiede cambiamenti nelle priorita delle strategie nazionali
di controllo del cancro.”

L'incremento dell'incidenza di questi tumori sara probabilmente

parallelamente ad un aumento dei tassi di mortalita, come ¢
stato osservato per il cancro al seno e al colon-retto, a meno
che non si mettano a disposizione dei servizi sanitari risorse



per trattare in modo adeguato e
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FIGURA 23. Tassi di incidenza specifici per regione e standardizzati per et in base al sesso per i tumori del labbro e della cavita orale nel 2020. | tassi sono
mostrati in ordine decrescente rispetto al tasso mondiale (W) standardizzato per eta tra gli uomini, mentre i tassi nazionali piu elevati tra uomini e donne
sono sovrapposti. Fonte: GLOBOCAN 2020.
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FIGURA 24. Proiezione del numero di nuovi casi per tutti i tumori (entrambi i sessi) nel 2040 in base all'indice di sviluppo umano a 4 livelli (HDI). Fonte:
GLOBOCAN 2020.
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gestire il numero crescente di tumori.?® Oltre a un carico
residuo di tumori associati alle infezioni,®* il crescente
carico di tumori associati alla transizione sociale ed
economica potrebbe sopraffare i sistemi sanitari di molti

239

Paesi a basso reddito, se non controllato.?’ La prevenzione

primaria ¢ un modo particolarmente efficace per controllare
il cancro: fino alla meta di tutti i tumori sono prevenibili.?*
Tuttavia, & necessario fare molto per integrare gli attuali
interventi efficaci nei piani sanitari esistenti, coltivando al
contempo nuovi interventi che affrontino le esposizioni in
aumento a livello globale o i tumori per i quali le opzioni di

prevenzione rimangono limitate.?*!

Sintesi e conclusioni

Le stime GLOBOCAN 2020 presentate in questo studio
indicano che nel 2020 ci saranno 19,3 milioni di nuovi casi
di cancro e quasi 10 milioni di morti per cancro. La
malattia ¢ un'importante causa di morbilita e mortalitd in
tutto il
indipendentemente dal livello di sviluppo umano. Vale la

mondo, in ogni regione mondiale e

pena ribadire che,

CA CANCER J CLIN 2021;71:209-24¢

in Africa, il rischio cumulativo di morte per cancro tra le
donne nel 2020 ¢ ampiamente paragonabile ai rischi
osservati tra le donne del Nord America e dei Paesi europei
a pit alto reddito. Pertanto, gli sforzi per costruire
un'infrastruttura sostenibile per la diffusione di misure di
prevenzione del cancro comprovate e per la fornitura di cure
oncologiche nei Paesi in transizione sono fondamentali per
il controllo globale del cancro.

La straordinaria diversita del cancro continua a offrire
indizi sulle cause sottostanti, ma rafforza anche la necessita
di un aumento globale degli sforzi per controllare la
malattia. Per il cancro sono disponibili pacchetti di
interventi preventivi e curativi efficaci e sensibili alle
risorse, 824 ¢ la loro integrazione personalizzata nella
pianificazione sanitaria a livello nazionale pud servire a
ridurre l'onere futuro e la sofferenza del cancro in tutto il
mondo, riducendo al contempo le evidenti disuguaglianze
in materia di cancro tra i Paesi in transizione e quelli in
transizione osservate oggi. m

Ringraziamenti: Ringraziamo i registri dei tumori di tutto il mondo per la loro
continua collaborazione; senza il loro impegno, non esisterebbero stime globali
del cancro.
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