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1a GIORNATA SPEZZINA SULLE MALATTIE RARE
PEDIATRICHE

L'importanza del Centro per le malattie rare
Gabriella Bernini, Firenze

La Spezia, 17 Novembre 2012



Defnizi

malattia rara : cronica
debilitante o limitante per la

vita con una prevalenza
inferiore a 5 casi su 10.000



Cawadtteristiche di unav
maldattio ravrov :

- Spesso la diagnosi é tardiva
- Alta morbidita e cronicita

- Nella maggior parte dei casi non ci sono
cure specifiche e quando ci sono spesso di
difficile accesso

- Peso sociale e finanziario sia per i
pazienti che per le famiglie



U esempio-...

TJumori stromali gastrointestinali

(GIST) :
-0.1- 3% di tutti i tumori gastrointestinali
-5% dei sarcomi dei tessuti molli
-1.5 casi /100.000/anno
-In Italia ~ 1.200-1500/anno




GIST

- diagnosi tardiva o spesso errata

- cronicita, alta morbidita e mortalita
- qualita di vita compromessa

- peso sociale non indifferente sia per i
pazienti che per le famiglie

GIST ) malattie rare




GIST

Possibilita di cure e di sostegno

— -

Dagli anni 2000 la
L uovi farmaci sono
d

ricerca ha conseguito 'Spﬁbm

notevoli successi
Dal 2002 prognosi migliore anche
per i metastatici

Sopravvivenza globale ( 2 aa.) ~
70%




I tumori
gastrointestinali
stromali pediatrici
sono eccezionali

U.K. National
[ ) ° - R . T
-Incidenza sottostimata C(aﬂliihr}zozf
-Mancanza di trials pedia'rrici\ tumors

-Inadeguatezza della diagnosi

-Trattamenti inadeguaﬁ




2000
(ATEOP/SICP)

PROJECT

tumori rari in eta pediatrica

Tutti i tumori solidi extracranici con
una incidenza <2/milione < 14 anni e o
< 21 anni

Sono esclusi i tumori del sistema
emopoietico e quelli inseriti in altri
trials clinici



breast turmors
carc inorna of the theymmus

carcinoma of the gastrointestinal tract
salmeary gland turnors
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Figure 1. Turnor types registered i the TREFP project frorn Jarmary 2000 to Decernber 2002

120

A Ferrari 2010

-

Total 474

number of cases



Il dubbio
diagnostico....

Molto spesso la malattia si esprime in
maniera subdola con sintomi anche
fuorvianti

-il fatto che sia rara induce a errori di
diagnosi

Un tumore in un bambino
puo sembrare all'inizio una
malattia reumatica



Qualche esempio :

improvvisamente un dolole

unico segno iniziale la :P

febbricola ...

una tumefazione dolente
della mandibola ...

una tosse stizzosa e _
prolungata... ‘
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Carcinoma adrenocorticale in eta pediatrica DI

k

Alcune note generali di interesse
ai fini del dubbio diagnostico:

- 0.3 -0.5% di tutti i tumori ped. Possibili associazioni :

Due picchi : a) < 3 anni di eta - emiipertrofia, s.Beckwith-
Wiedemann, s.Gardner, Li.-Fraumeni

b) adolescenza

v'?l:;gf;g% ) Secer'nen‘ri > 80% dei casi

cushingoidi, Solo rilievo di massa 10%
miste,
femminilizzanti

(+-) Lesioni bilaterali sincrone possibili

Metastasi all’esordio 20-30% dei casi

- polmoni, fegato, scheletro

Dato fromthe TREP/AIEOP Italiownw Collaborative Study

1 1,52 2
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TUMORTI ENDOCRINI EREDITARI

MEN I

L |

Sindrome
cancerosa
familiare
endocrina

+++

paratiroidi
ipofisi

MEN IIA MEN IIB

- [ |

Neoplasia multipla Fenotipo marfanoide

endocrina . .
autosomica Neurinomi delle mucose
dominante ( ++ labbra, lingua,

palpebre , cornea )
Alta penetrazione Ganglioneuromi
gastroenterici
Carcinoma midollare
tiroide ( fanciullezza )

+++

K. Tiroide,
feocromocitoma



A Entrambe
MEN II presenti nella eta
R pediatrica

MEN IT A carcinoma midollare tiroide, )
adenoma paratiroide,

feocromocitoma

Mutagioni
gene RET

MEN II B insorgenza del tumore nel lattante

ganglioneuromi del tratto intestinale
anomalie scheletriche -
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- 459 milioni abitanti —
e . 5
i) 4 6 milioni nati nel 2009 __
>
—

It

1l 3 - 4 % neonati con MR

- 137.000 - 183.000
d= huovi bambini con malattia rara




58 milioni abitanti

587.000 nati nel 2009

3-4 % popolazione neonatale

17.000 -23.000

nuovi bambini con malattia rara
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La continuita delle cure, la
continuita di una assistenza
globale



Malattie Rare Pediatriche

Continuita nella cura



Neurofibromatosi
6 o piu macchie caffe latte

. I ‘ 0.5 cm o > in eta prepubere

1.5 cm o > in eta postpubere

2 o + neurofibromi

1/2.500 oppure
Macchie caffe latte, 1 o + neurofibromi plexiformi

Lentiggini ascellari Lentiggini ascella o inguine

Neurofibromi Gliomi ottici

Gene NF1 cromos.17 | Noduli di Lisch
Lesioni ossee (++ sfenoide)
Parenti di 1° grado con NF1



http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/6/6d/Early_neurofibromatosis.jpg

v anni 8 glioma
vie ottiche

1.P.R. PRATO
20-May-94
15:@2

SCAN 2

I1.P.R. PRATO
23-MAR-96
12:20

SCAN 15

CRANIOFENCEFALO!

... percorsi di vita diversi |,
stesso destino...
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5 mesi alla diagnosi
solo macchie caffé latte

2 anni alterazioni diffuse strutture paraventricolari ds 3°

ventricolo,, penduncolo cerebrale sin. , interessamento chiasma
ottico

+ noduli cutanei
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Novembre 2008 ( anni 14 e mezzo) in seguito a
sintomatologia dolorosa saltuaria viene eseguita RM colonna
con m.d.c.

F 8 a livello di L3 formazione allungata > 4 cm mostra

| _“impregnazione dopo iniezione di m.d.c. Altre formazioni

# globose ++ a carico canali di coniugazione al passaggio
lombosacrale e a sede sacrale con estensione allo spazio

: Sc17 - N s¢17 7 ) »
‘ mwM i —l M TIR/M =g &
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aprile 2011 ( anni 18 ) compare tumefazione
dolorosa plesso brachiale ascella sin. con
formicolii e parestesie arto sup. sin.

triton tumor tumore maligno delle guaine
nervose con differenziazione rabdomioblastica
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Chemioterapia citoriduttiva come
per RMS alveolare 4 cicli con
buoni risultati ma ..

Rivalutazione pre
intervento su
plesso brachiale



REGIONE

Chi ..., come...,
quando...,

cosa...,

ed altro ancora ...

CONTINUITA'
ASSISTENZIALE

RACCOMANDAZIONI



http://www.vallery.it/wp-content/uploads/2011/08/le_tre_eta_della_donna_klimt.jpg

IF
bambino ﬂ:ﬁlé

adulto

S.Trapani, AOU Meyer,
Firenze



La disciplina in materia di ESENZIONE dalla
partecipazione alla spesa per i soggetti affetti da malattia
rara ¢ contenuta
nel Decreto Ministeriale 18 maggio 2001, n. 279
(allegato 1) che:

* individua le malattie rare che danno diritto all'esenzione,
* definisce le procedure per il riconoscimento del diritto,
* prevede listituzione di una rete assistenziale dedicata

* prevede ['istituzione del Registro nazionale delle malattie
rare presso I'Istituto Superiore di Sanita

M.Guarnieri, pdf,
Regione
TJoscana



Registro Toscano
delle Malattie Rare

Una prerogativa dello

CenlmNazionalMalameRare
‘ 279/2001
RTMR é quella di
registrare anche

CNMR malattie rare non

previste dal DM
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Allegato Elenco malattie rare esentate dalla partecipazione al costo

2. TUMORI (cod. ICD9-CM da 140-239) - RB

CODICE DEFINIZIONE MALATTIE AFFERENTI SINONIMO
ESENZIONE MALATTIA E/O AL GRUPPO
GRUPPO (esempi)
j 8.6/milione/anno
NEFROBLASTOMA

RB0010 WILMS TUMORE DI

RB0020 RETINOBLASTOMA 4 .6/milione/anno

RB0030 CRONKHITE-CANADA MALATTIA DI 100 casli

RB0040 GARDNERSINDROMEDI  1/14.000 nati vivi
RB005S0 POLIPOSI FAMILIARE >1/ 1. 000 OOO/GHI'IO

3o

RBGO10 NEUROFIBROMATOSI NF1 1/ 2500 NFZ 1/40 000

LINFOANGIOLEIOMATOSI POLMONARE

RBOO70 Gorlin -Goltz s. 1/50.000 - 150.000

RBG020 Complesso Carney 500 casi (?)


http://images.google.it/imgres?imgurl=http://i164.photobucket.com/albums/u5/moontahnne/DancingSnoopy.gif&imgrefurl=http://profile.myspace.com/index.cfm%3Ffuseaction%3Duser.viewprofile%26friendID%3D3950994&h=152&w=146&sz=9&hl=it&start=36&tbnid=j06XhLUace3dPM:&tbnh=96&tbnw=92&prev=/images%3Fq%3Dsnoopy%2Barrivo...%26start%3D20%26gbv%3D2%26ndsp%3D20%26hl%3Dit%26sa%3DN
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CODICE DI ESENZIONE e /

R X X XXX
H |_‘ROIO Ill

La lettera "R" & . .
fissa ed indica NEUROFIBROMATOSI ;‘eclflelf‘ﬂ:’c' =
che la malattia e la numerazione

individuata come il terzo carattere & progressiva
rara costituito dal numero "O" BRI gl R WaleIall(
nel caso di una malattia settore della
singola o Classificazione
dalla lettera "G" Internazionale
quando il codice si

indica il settore

della riferisce ad un gruppo di
Classificazione el
Internazionale cui in tal caso, lo stesso
appartiene la codice identifica tutte le

mala’rfriq oil gruppo malattie afferenti allo
di malattie stesso gruppo



http://www.sxc.hu/browse.phtml?f=download&id=1119083&redirect=photo

Servizio

Regione Toscana Sanitario
Diritti Valori Innovazione della

Toscono

Reqistro Toscano
delle Malattie Rare

www.rifmr.it

“casi pediatrici *
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Rete Regionale PP. OO.



MALATTIE RARE PEDIATRICHE Regione Toscana

Altre Patologie

RP-Condizioni Morbose di Origine Perinatale
RN-Malformazioni Congenite

RM- Malattie Osteomuscolari e del tessuto connettivo
RL-Malattie della Pelle e tessuto sottocutaneo
RJ-Malattie dell'Apparato Genito-urinario

RI- Malattie dell'’Apparato Digerente
RH-Malattie dell’Apparato Respiratorio

RG- Malattie del Sistema Circolatorio
RF-Malattie Sistema Nervoso e Organi di Senso
RD-Malattie del Sangue e Organi Ematopoietici
RC-Malattie Endoc., Nutriz. Metab. Imm.
RB-Tumori

RA- Malattie Infettive e Parassitarie

Fonte: RTMR, 2012

31,7

0 5 10 15 20 25 30
percentuale 9/,

35



Casi pediatrici “registrati”

TOTALE CASI Adulti =n.17.685

TOTALE CASI PEDIATRICI = n. 5739
(32.5%)

n. 68 maggiorenni al 1- 29 aprile (1.2%)

Fonte: RTMR 2012 al 29 aprile 2012



REGIONE TOSCANA
81 GIUNTA REGIONALE

ESTRATTODAL VERBALE DEILASEDUTADEL 27-09-2010 (punro N. 15)

Delibera N 851 del 27-09-2010

Aﬁmmiﬂﬂe del progetto "Centro Regionale per [a prevenzione. Ia sorveglianza, [a diagnosi € la
terapta delle Malattie Rare Pedratriche” presentato da AOU Meyer



CENTRO REGIONALE MALATTIE RARE PEDIATRICHE

Presidi RT e extra regionali SSN per le MR

PLS

R

Specialistica

Comutato

AOQU Siena

Rete della Pediatria  |4— M

Tavolo di

Coordmamento

e

Comitato

Interno
AOU Meyer

RTMR

RT e Coordinamento Regionale MR

Conntato

Interno
AQU Pisa

CNMR (ISS)




Malattie Metaboliche
Neurologia

Oncologia

Genetica Medica

Immunologia
Endocrinologia

Epatologia

Neonatologia

s ~ Reumatologia

' Nefrologia

" Neuropsichiatria Infantile

Malattie Ereditarie dello Scheletro
TOTALE




R | AOU Le Scotte (SI)

Genetica Medica

Pediatria

Oculistica

Neurologia e Malattie Neurometaboliche
Medicina Molecolare

Anatomia Patologica

Neropsichiatria Infantile

Centro Malattie Ereditarie dello Scheletro
Ginecologia Pediatrica

Reumatologia

Totale

1076



AOU S.Chiara (PI)

s R
Neonatologia 113 ORL-Audiologia 9
Citogenet e Genet molec 104 Genetica Medica 8
Oncoematol Pediat 95
Pediatria g0 Malattie Infettive 7
Chirurgia Plastica 4¢ Reumatologiae Immcl 6
Oculistica 33 Nefrologia 2
Endocrinologia 28 Pneumologia 2
Neurologia e Neurofisiopat 21
Neurologia g Epatologia 1

Gastroenterologia 1
Neuroriabilitazione 1

Totale



CENTRO REGIONALE
Malattie Rare Pediatriche

Organizzazione
Innovazione
Valutazione

Formazione N .YER
R i cerca Azienda \Ospedaliero-Universitaria




Famiglia
con

malattia rara
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IRRINUNCIABILI

v Appropriatezza
v Universalita
v Equita




~ OBIETTIVI IRRINUNCIABILT

Saper ascoltare

Dimostrare con
I fatti



OBIETTIVI IRRINUNCIABILI

Intelligenza

Responsabilita
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http://www.regione.toscana.it/regione/export/RT/index.html

— Centro-diAscolto-per les
alattie Rare della Regione
TOSCANA Toscana (CAMR)

ervizio
Sanitario
della
Toscana

!‘ (’/! 800800101

MALATTIE RARE


mailto:Ascolto.rare@regionetoscana.it
mailto:Ascolto.rare@regionetoscana.it

Organo di informazione sulle
malattie rare


http://www.malattierare.sanitanews.it/
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| devono-morive !,
- I bambini now
| devono- soffrire |
N I bambini
devono-awvere lav

’.’.’

gioia di vivere |

(Cesawre Cocchi, 1964 )
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