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RIASSUNTO

Nel seguente elaborato si riporta il razionale che ha condotto all’ideazione di una
programmazione di forza di dodici mesi per donne con artralgia, a seguito di assunzione
di inibitori dell’aromatasi, terapia ormonale adiuvante per carcinoma mammario €/o
ovarico. La programmazione ¢ stata pensata per un progetto annuale, realizzato in
collaborazione tra 1’Unita Operativa Complessa (UOC) di Medicina dello Sport e
dell’Esercizio - Azienda Ospedale-Universita di Padova, 1’Unita Oncologica Familiare
— Istituto Oncologico Veneto (IOV - IRCCS) e I’Unita di Chirurgia Senologica 1 —
Istituto Oncologico Veneto (IOV - IRCCS), Padova. Ad oggi i numeri parlano chiaro:
cancro al seno e ovarico rappresentano il 30% dei tumori femminili. Il fenomeno ¢ in
aumento, soprattutto negli stati ricchi, probabilmente a causa dello stile di vita che i
Paesi occidentali adottano. Grazie alla terapia utilizzata - gli inibitori dell’aromatasi — ¢
aumenta la sopravvivenza dell’80%. Il 33% - 74% delle pazienti oncologiche, pero, ¢
costretto a sospenderla a causa del dolore associato — artralgia indotta da inibitori
dell’aromatasi -. La farmacoterapia agisce bloccando I’enzima aromatasi che ¢ deputato
alla conversione degli androgeni in estrogeni, riducendo la presenza di questo fattore di
crescita. Per ’organismo umano questo ormone ¢ fondamentale anche per mantenere in
salute osso, cartilagine e per ridurre I’inflammazione. Necessario, quindi, € trovare un
modo per evitare la sospensione della terapia. Dopo un excursus sull’esercizio fisico
generale e adattato nei pazienti oncologici, si € messo in luce che la letteratura scientifica
propone I’esercizio fisico come una possibile modalita di intervento non farmacologico.
Gli studi sull’esercizio fisico, pero, sono ancora pochi — ¢ presente qualche studio
sull’attivita aerobica -, € sono assenti quelli riguardanti I’esercizio contro resistenza.
Grazie ai suoi effetti su metabolismo, apparato circolatorio, apparato muscolo
scheletrico e sistema immunitario potrebbe dare buoni risultati. Tra gli outcomes dello
studio, quindi, c’¢ anche quello di valutare se 1’esercizio di forza ha effetti positivi
sull’artralgia. La conclusione, al termine di un’attenta analisi della letteratura, evidenzia
la necessita di studi volti alla ricerca su esercizio di forza e sulle altre tipologie di
esercizio, per comprendere quale puo essere la piu efficace per la salute della donna,
soprattutto a seguito della malattia. All’esercizio fisico - in particolar modo a quello
contro resistenza — deve essere dato il giusto peso per essere riconosciuto come possibile

mezzo per riappropriarsi della propria vita, e migliorarne la qualita.






ABSTRACT

The following dissertation articulates the rationale behind the conception of a twelve-
month strength training program tailored for women experiencing arthralgia following
the administration of aromatase inhibitors, which constitute adjuvant hormonal therapy
for breast and/or ovarian carcinoma. The program was designed as part of a year-long
initiative, collaboratively executed by the Complex Operating Unit (UOC) of Sports and
Exercise Medicine at the University Hospital of Padua, the Family Oncology Unit at the
Veneto Oncology Institute (IOV - IRCCS), and the Senological Surgery Unit 1 at the
Veneto Oncology Institute (IOV - IRCCS), Padua. As of the present day, statistical
evidence unequivocally underscores that breast and ovarian cancers collectively account
for 30% of female tumors. This phenomenon is on the rise, particularly in affluent
nations, likely attributable to the lifestyle adopted by Western countries. The utilization
of aromatase inhibitors has contributed to an 80% improvement in survival rates.
However, a significant percentage of oncology patients, ranging from 33% to 74%, are
compelled to discontinue this therapy due to associated pain—specifically, arthralgia
induced by aromatase inhibitors. Pharmacotherapy operates by inhibiting the aromatase
enzyme, responsible for converting androgens into estrogens, thereby diminishing the
presence of this critical growth factor. For the human organism, this hormone is
indispensable for maintaining bone and cartilage health and reducing inflammation.
Consequently, finding a solution to prevent therapy discontinuation is imperative.
Following an exposition on general and adapted physical exercise in oncology patients,
it becomes apparent that scientific literature posits physical exercise as a potential non-
pharmacological intervention. However, studies on physical exercise, particularly those
related to resistance exercise, are still limited—though there are some on aerobic
activities. Given its effects on metabolism, the circulatory system, musculoskeletal
apparatus, and the immune system, resistance exercise could yield favorable outcomes.
Among the study's outcomes is the evaluation of whether strength training has positive
effects on arthralgia. The conclusion, following a thorough analysis of the literature,
underscores the need for research studies focusing on strength training and other
exercise types to understand which may be most effective for women's health, especially

post-illness. Physical exercise - particularly resistance exercise - must be given due



consideration to be recognized as a potential means for individuals to reclaim their lives

and improve their quality of life.



INTRODUZIONE

Il carcinoma mammario e quello ovarico rappresentano il 30% dei tumori femminili, cid
significa che nel mondo una donna su otto nel corso della propria vita incontrera la
malattia. Le conseguenze negative sulla qualita di vita delle pazienti sono estremamente
elevato, sia dal punto di vista sociale che psico-fisico. A seguito delle cure, in particolare
dopo la somministrazione dei farmaci d’elezione per queste neoplasie, gli inibitori
dell’aromatasi (Als), gli effetti collaterali principali che vengono riportati sono:
osteoporosi, dolori muscoloscheletrici e artralgia. Il ruolo del chinesiologo ¢ quello di
intervenire attraverso il movimento adattato per cercare di invertire questo processo cosi
debilitante sulla persona, tanto da portarla a sospendere la terapia. Si ¢ visto che
I’esercizio fisico ¢ sicuro ed efficace nelle donne che ricevono Als. Nella seguente tesi,
passando dapprima attraverso 1’analisi della fisiopatologia sottostante 1’artralgia e
descrivendo la fisiologia alla base dell’esercizio di forza, si parlera della
programmazione di un training di forza, un trial controllato randomizzato. Il progetto,
che si attuera all’interno della palestra dell’Unita Operativa Complessa (UOC) di
Medicina dello Sport e dell’Esercizio, Azienda Ospedale-Universita di Padova, ¢
riservato alle pazienti curate per cancro mammario €/0 ovarico in terapia adiuvante con
inibitori dell’aromatasi. Tutte le pazienti sono reclutate dall’Istituto Oncologico Veneto
(IOV) - Unita Tumori Ereditari ed Endocrinologia Oncologica, e dalla Chirurgia
Generale — Azienda Ospedale-Universita di Padova. In appendice ¢ presente la

programmazione di esercizio che verra somministrata durante lo studio.






1. SCOPO DELL’ELABORATO

I1 seguente elaborato ha lo scopo di esporre passo dopo passo il razionale che ha portato alla
progettazione di un allenamento di forza della durata di dodici mesi, per provare ad incidere
positivamente sul fenomeno dell’artralgia indotta da inibitori dell’aromatasi in donne con
carcinoma mammario e/o ovarico. Il seguente lavoro accompagnera il lettore a comprendere
sia la grandezza del problema artralgia nei malati di cancro, che a cogliere la necessita di
dover approfondire e implementare possibili modalita di intervento, in questo caso non

farmacologico, quale I’esercizio contro resistenza.



2. TUMORI GINECOLOGICI

2.1 — Carcinoma mammario
Anatomia della mammella
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Fig.2.1: Anatomia macroscopica della mammella

I1 seno, posto sul lato anteriore del torace, € costituito da tessuto adiposo e da ghiandole.
Le ghiandole mammarie sono posizionate nel tessuto sottocutaneo del cuscinetto
adiposo pettorale. La sporgenza cronica della mammella, il capezzolo, ¢ il punto nel
quale i dotti delle ghiandole mammarie convergono ¢ la regione che circonda il
capezzolo prende il nome di areola. Il parenchima ghiandolare mammario ¢ formato da
strutture chiamate lobuli che, raggruppati, formano i lobi. Per ogni lobo ¢’¢ un dotto

galattoforo che si espande per formare il seno galattoforo. Per ogni capezzolo ci sono



15-20 seni galattofori. Nell’immagine soprastante (Fig. 2.1) ¢ possibile osservare la
struttura anatomica macroscopica della mammella: in alto ¢ presente 1’organo femminile
su piano frontale, in basso a sinistra si puo vedere una sezione sagittale. Nella maggior
parte dei casi il cancro alla mammella ha origine dalle cellule dei lobuli o dalle cellule
della parete dei dotti (Martini F. H., Anatomia Umana: Manuale anatomia. VI edizione.
Citta di Castello (PG), Edises, 2016). I termini “cancro”, “tumore maligno” o
“neoplasia” sono sinonimi per indicare un fenomeno di crescita anomala incontrollata
di un tessuto, le cui cellule possono diffondersi in altri organi, dando origine ad una
metastasi. Le metastasi diffuse sono la prima causa di morte per cancro (World Health

Organization).

Epidemiologia e fattori di rischio

Nel mondo, ogni anno, vengono diagnosticati oltre 2 milioni di casi di tumore alla
mammella (Yeon Kim et al., 2022). Si consideri che per ogni otto diagnosi di neoplasie
effettuate per entrambi i sessi, una riguarda la mammella (Arnold et al., 2022). Questa
tipologia di cancro viene piu frequentemente diagnosticata nelle donne mentre solo 1’1%
dei casi totali riguarda il genere maschile. Costituisce, inoltre, il 30% dei tumori
femminili diagnosticati (uno ogni tre), detenendo cosi il primo posto tra le neoplasie piu
frequenti. La probabilita di una donna di incorrere nella malattia nel corso della sua vita
¢ elevata: una donna su otto (Linee guida NEOPLASIE DELLA MAMMELLA -
AIOM, 2021). L’incidenza del cancro al seno puod essere riportata come strettamente
correlata allo sviluppo socioeconomico e allo stile di vita del continente al quale si fa
riferimento. La conferma avviene osservando i dati a disposizione: si stima che Africa
e Asia presentino un minor numero di nuovi casi (27 ogni 100.000 abitanti) rispetto
all’America del Nord (97 ogni 100.000 abitanti) (Loibl et al., 2021). Nella tabella
(Tab.2.1) viene riportata I’incidenza dei casi e di morte per neoplasia della mammella
suddivisa per aree geografiche e con riferimenti al “Human Development Index” (HDI.
E un indice che deriva dalla somma di fattori come: anni di spettanza di vita e salute,
grado di istruzione e tenore di vita) (Human Development Reports). Osservando i
seguenti dati, infatti, possiamo notare come in corrispondenza di maggior ricchezza dei
Paesi e di un HDI elevato e molto elevato, corrisponda una maggior incidenza di

malattia. La mortalita invece ¢ registrata piu elevata nei Paesi meno ricchi e in quelli



con un basso HDI, come negli stati africani (esempio, Nigeria HDI:0,400 su 1).

L’Australia (HDI: 0,951 su 1) e la Nuova Zelanda (HDI: 0,937 su 1), invece, registrano

1 numeri piu bassi di mortalita (Human Development Reports; Loibl et al., 2021).

Breast cancer incidence (new cases) and mortality (deaths) in 2020 by world region and Human Development Index level.

POPULATION® (in millions) NEW CASES DEATHS
N (%) N (%) ASR Cum. Risk N (%) ASR Cum. Risk
(0-74yrs, %) (0-74yrs, %)

Eastern Africa 2244 58 45,709 20 33.0 3.6 24,047 3.5 17.9 2.0
Middle Africa 90.0 23 17,896 0.8 32.7 34 9500 1.4 18.0 1.9
Northern Africa 122.5 3.2 57,128 25 49.6 5.1 21,524 3.1 18.8 1.9
Southern Africa 343 0.9 16,526 0.7 50.4 5.4 5090 0.7 15.7 1.7
Western Africa 199.6 5.2 49,339 2.2 41.5 45 25,626 3.7 22.3 2.5
Caribbean 220 0.6 14,712 0.7 51.0 55 5874 0.9 18.9 2.0
Central America 91.6 2.4 38,916 1.7 39.5 4.2 10,429 1.5 10.4 1.2
South America 218.7 5.7 156,472 6.9 56.4 6.1 41,681 6.1 14.0 1.5
Northern America 186.3 4.8 281,591 12.5 89.4 9.7 48,407 7.1 125 1.4
Eastern Asia 822.6 21.3 551,636 24.4 43.3 4.6 141,421 20.6 9.8 1.1
All but China 117.1 3.0 135,265 6.0 66.9 7.0 24,247 3.5 9.4 1.0
China 705.5 18.3 416,371 18.4 39.1 4.2 117,174 17.1 10.0 1.2
South-Eastern Asia 3347 87 158,939 7.0 4]1.2 45 58,670 8.6 15.0 1.7
South Central Asia 977.1 25.3 254,881 11.3 26.2 2.9 124,975 18.2 13.1 1.5
All but India 314.2 8.1 76,520 3.4 275 3.1 34,567 5.0 12.9 1.5
India 662.9 17.2 178,361 7.9 25.8 2.8 90,408 13.2 13.2 1.5
Western Asia 132.6 34 60,715 27 46.6 5.0 20,943 3.1 16.0 1.7
Central-Eastern Europe 155.2 4.0 158,708 7.0 57.1 6.3 51,468 7.5 15.3 1.8
Northern Europe 53.8 1.4 83,177 3.7 86.4 9.4 17,964 26 13.7 1.5
Southern Europe 78.5 20 120,185 5.3 79.6 8.5 28,607 4.2 13.3 1.4
Western Europe 99.8 26 169,016 7.5 90.7 9.7 43,706 6.4 15.6 1.7
Australia/New Zealand 15.3 0.4 23,277 1.0 95.5 10.4 3792 0.6 12.1 1.3
Melanesia 5.5 0.1 2215 0.1 50.5 5.4 1121 0.2 27.5 2.9
Micronesia/Polynesia 0.6 0.0 381 0.0 58.2 6.0 131 0.0 19.6 2.1
Low HDI 494.5 12.8 109,572 4.8 36.1 3.9 58,566 8.6 20.1 2.2
Medium HDI 1136.0 29.4 307,658 13.6 27.8 3.0 147,427 21.5 13.6 1.5
High HDI 1442.0 37.3 825,438 36.5 42.7 4.6 247,486 36.1 12.1 1.4
Very high HDI 790.7 20.5 1,017,459 45.0 7587 8.2 231,093 33.7 13.4 1.5
World 3804.5 100 2,201,419 100 47.8 2.2 684,996 100 13.6 1.5

* Female population; ASR = age-standardized rate per 100,000; Cum. Risk = cumulative risk, ages 0-74 years; HDI= Human Development Index.

Tab.2.1: Incidenza e mortalita di cancro alla mammella nel 2020 nel mondo

C’¢ da sottolineare, inoltre, come il cambiare ambiente nel quale si vive incida sulla

comparsa di cancro: immigrare in un Paese ad alta incidenza fa acquisire lo stesso

rischio (Ehrman J. K. etal, 2019). Secondo lo studio di Loibl et al., 2021, hanno previsto

che nel 2040 vi sara un incremento della presenza di carcinoma mammario di oltre 40%

e si tratta, cioe, di 3 milioni di nuovi casi ogni anno nel mondo. Nell’immagine seguente

(Fig.2.2) siriporta I’andamento dell’indice HDI, dall’anno 1990 al 2021, dei paesi citati

in precedenza e dell’Italia, rispetto alla media HDI mondiale (Human Development

Reports).
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Fig.2.2: HDI a confronto - Nigeria (colore blu scuro), Australia (colore viola) e Nuova

Zelanda (colore arancione), Italia (colore verde), mondo (colore grigio scuro)

In Italia, ad oggi, si registrano 55.000 nuove diagnosi ogni anno; nel Veneto, nel 2022,
sono stati riportati circa 5.000 casi (Linee guida NEOPLASIE DELLA MAMMELLA
- AIOM, 2021; Regione Veneto). Il carcinoma mammario ¢ il piu frequente in tutte le
fasce di eta. Le pazienti tra 1 50 e 1 69 anni sono solite a sottoporsi maggiormente agli
esami di screening e sono anche quelle che maggiormente incontrano la malattia. Si
registra un leggero incremento dell’incidenza della malattia (+0,3%) ma una riduzione
della mortalita (si pud apprezzare una riduzione del 6% dal 2015 al 2020). A 5 anni dalla
diagnosi la sopravvivenza ¢ dell’87%; ¢ invece del 98-99% se la malattia viene rilevata
nei primi stadi (Linee guida NEOPLASIE DELLA MAMMELLA - AIOM, 2021). Per
permettere di effettuare la diagnosi precoce, le donne tra i 50 e 1 74 anni, in Veneto,
possono sottoporsi allo screening della mammella (mammografia) ogni due anni tramite
invito della propria ULSS di appartenenza (Regione Veneto).

La letteratura scientifica riporta come, alla base dello sviluppo della malattia, vi siano
vari fattori di rischio: alcuni genetici non modificabili e altri modificabili. I casi attribuiti
ad una mutazione genetica ereditaria, e quindi non modificabili, sono meno del 10%

(Rojas et al., 2016). In un quarto dei casi si puo riscontrare la mutazione di due geni:



BRCA-1 e BRCA-2. Il primo predispone ad un rischio di sviluppare la malattia del 65%,
il secondo del 40%. Altri fattori ereditari sono:

o Sindrome di Li-Fraumeni (mutazione p53): predispone ad un rischio aumentato,
dove alle donne prima dei 40 anni per I’1% viene diagnosticato il cancro al seno
e prima dei 30 anni la percentuale sale al 4% (Rojas et al., 2016).

e Mutazione del gene ATM (Ataxia Telangiectasia Mutated) o del gene CHEK?2

e Mutazioni del gene PALB2

¢ Sindrome di Cowden

e Sindrome di Peutz-Jeghers

In questi casi le donne sono ad alto rischio e lo screening viene effettuato a partire dai
25 anni o 10 anni prima rispetto I’eta di insorgenza del tumore di un familiare, qualora
fosse presente (Linee guida NEOPLASIE DELLA MAMMELLA - AIOM, 2021). Un
altro fattore di rischio non modificabile € I’eta. I numeri, infatti, dimostrano come con
I’aumentare dell’eta aumenti il rischio di ammalarsi: fino a 49 anni la probabilita di
incorrere nella malattia ¢ del 2,3%, trai 50 e 69 anni ¢ del 5,4%, tra 170 e gli 84 anni ¢
del 4,5%. Al fisiologico invecchiamento si associa un progressivo danneggiamento del
DNA, accompagnato da alterazioni epigenetiche, nonché rottura dell’equilibrio tra
oncogeni e oncosoppressori. I primi sono pericolosi per la cellula se mutano o se sono
attivati costantemente, i secondi lo sono se vengono inattivati o eliminati. Anche lo
stimolo proliferativo che tutti i tessuti subiscono con il passare del tempo, in questo caso
il tessuto ghiandolare mammario, potrebbe essere coinvolto nella genesi della malattia.
I fattori di rischio modificabili sono:

e Fattori riproduttivi: menarca in giovane eta, uso di contraccettivi orali, nascita
del primogenito in tarda eta, ridotto allattamento al seno o mai praticato, la
nulliparita, eta avanzata della menopausa, terapia ormonale sostitutiva (Mao et
al., 2023).

e Fattori ormonali: due terzi dei casi noti di cancro al seno sono positivi ai
recettori ormonali. Gli estrogeni hanno effetti cancerogeni sull’organismo. Piu
una donna rimane a lungo esposta a queste molecole, pit aumenta il rischio di
sviluppare carcinoma mammario. Sono state individuate due vie di azione degli
estrogeni: la prima comporta un aumento della probabilita di provocare

mutazioni genetiche; la seconda via vede coinvolto il metabolismo ossidativo



degli estrogeni che causano morte cellulare e rottura della sequenza di DNA a
causa di radicali liberi e specie reattive dell’ossigeno (Rojas K. et al., 2016).

e Stile di vita: nei paesi sviluppati si stima essere la causa responsabile di un terzo
delle neoplasie. In questa categoria rientrano il fumo, il consumo di alcol,

I’inattivita fisica, la dieta povera di fibre (Loibl et al., 2021).

2.2 — Carcinoma ovarico
Anatomia dell’ovaio
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Fig.2.3: Anatomia macroscopica dell'apparato genitale femminile

L’ovaio, organo posizionato nella cavita pelvica, ¢ composto da due ovoidi di forma
appiattita e di una grandezza che varia, di circa 3 cm. Sono collegati al corpo dell’utero
tramite il legamento proprio dell’ovaia. La conformazione anatomica si puo apprezzare
nell’immagine soprastante (Fig.2.3). In alto una vista posteriore dell’organo

riproduttivo femminile, in basso una vista anteriore con focus sull’ovaio sinistro. Il



carcinoma ovarico colpisce 1’organo femminile adibito alla produzione di ovociti
(cellule riproduttive) e ormoni sessuali femminili. L’incontrollata proliferazione delle
cellule neoplastiche ha origine per il 90% dalle cellule epiteliali che rivestono 1’ovaio

(AIRC).

Epidemiologia e fattori di rischio

Secondo lo studio di Cabasag C. e colleghi (2022), nel 2020 le diagnosi di carcinoma
ovarico ammontano a 314.000 casi, mentre le morti a causa della malattia sono state
207.000. I casi maggiori di questo tipo di neoplasia si registrano nei Paesi appartenenti
ad Europa e al Nord America. Tuttavia, probabilmente grazie all’'uso della pillola

contraccettiva orale, questo fenomeno ¢ in calo, come anche la mortalita.

Population coverag Incidence Mortality
Numb Ag dized Age-standardized rate,
World regions Total, millions (%) of cases rate, World (95% CI) Mumber of deaths World (95% CI)
World 3864.8 (100) 313 959 6.6 (6.6-6.7) 207 252 4.2 (1.2-4.2)
Region
Eastern Africa 224.4 (5.7) 7298 5.5(5.3-5.6) 5258 4.3 (1.2-4.4)
Middle Africa 90.0(2.3) 2279 4.4 (4.2-4.6) 1675 3.5(3.3-3.7)
MNorthern Africa 122.5(3.2) 6196 5.7 (5.6-5.9) 4294 3.9 (3.8-4)
Southern Africa 34.3(0.9) 1575 4.9 (4.6-5.1) 1047 3.3(3.1-3.9)
Western Africa 199.6 (5.2) 6615 5.6 (5.4-5.7) 4734 4.4 (4.2-4.5)
Caribbean 22.0(0.6) 1350 4.6 (1.3-4.8) 989 3.2(3-34)
Central America 91.6 (2.3) 5987 6.1 (5.9-6.2) 3698 3.7 (3.6-3.9)
South America 218.7 (5.5) 16 176 5.8 (5.7-5.9} 10 579 3.6 (3.5-3.7)
Northern America 186.3 (4.7) 26 630 8.1(8-8.2) 16 451 4.1 (4-4.2)
Eastern Asia 822.6 (21.5) 71 353 5.7 (5.7-5.7) 45 690 3.3(3.3-3.3)
South-Eastern Asia 334.7 (8.6) 31 169 8.1(8-8.2) 20012 5.2(5.1-5.3)
South Central Asia 977.1(25.8) 59 730 6.2 (6.1-6.2) 41 407 4.4 (4.4-4.4)
Western Asia 132.6 (3.6) 8507 6.6 (6.5-6.8) 5827 4.6 (1.5-4.7)
Central-Eastern Europe 155.2 (3.8) 28 530 10.7 (10.6-10.8) 17 565 5.6 (5.5-5.7)
MNorthern Europe 53.8 (1.4) 9457 8.8 (8.7-9) 6530 5.0 (4.8-5.1)
Southern Europe 78.5(2) 12 779 8.0 (7.9-82) 8015 4.0 (4-4.1)
Western Europe 99.8 (2.5) 15927 7.1(6.9-7.2) 11 943 4.3 (1.2-4.4)
Australia/New Zealand 15.3 (0.4) 1717 6.4 (6.1-6.8) 1265 3.9 (3.6-4.1)
Melanesia 5.5(0.1) 330 7.0 (6.3-7.8) 227 5.2 (4.5-5.9)
Micronesia/Polynesia 0.6 (0.0) 54 8.2 (6-10.3) 46 6.9 (4.9-9)
Human Development Index (HDI)
Very high HDI 790.7 (20.1) 116 347 8.3 (8.3-84) 73 655 4.3 (1.3-4.4)
High HDI 1442.0 (37.3) 116 505 6.1 (6.1-6.1) 76796 3.8(3.8-3.8)
Medium HDI 1136.0 (29.9) 65 594 6.0 (5.9-6) 45 598 4.3 (1.2-4.3)
Low HDI 494.5 (12.7) 15 379 51(5.1-5.2) 11 106 4.0 (4-1.1)

Tab.2.2: Media ponderata dell’incidenza e dei tassi di mortalita per 100.000 persone
Nello studio di Cabasag C. e colleghi (2022) ¢ stata presentata 1’incidenza e i tassi di

mortalita del carcinoma ovarico suddiviso per aree geografiche del mondo e HDI, come

¢ possibile vedere nella tabella che precede (Tab.2.2). Spicca come il 70% dei casi di
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cancro siano diagnosticati nei paesi ad alto e molto alto HDI e come 1’Europa, in
particolare, nella zona centro-orientale, abbia I’indice di incidenza piu elevato fra tutti.
Le previsioni per il 2040 prospettano un aumento del 100% nei Paesi a basso HDI, sia
per i nuovi casi di malattia che per le morti. Per quanto riguarda i Paesi con HDI molto
alto si vedra un incremento sia di incidenza che di mortalita del 20% - 30 %. I dati

previsti, quindi, sono 428.000 nuovi casi e 307.000 morti.

In Italia, nel 2020, sono stati registrati 5.200 nuovi casi di carcinoma ovarico; di questi,
348 solo in Veneto, secondo dati stimati al 2019 dalla regione (Linee guida
CARCINOMA DELL’OVAIO - AIOM, 2021; Registro Tumori Veneto). I dati riportati
dall’Istituto Oncologico Veneto riferiscono che le neoplasie dell’ovaio colpiscono per
1’80-90% dei casi donne di eta tra i 20 e i 65 anni. In caso di insorgenza oltre i 40 anni,
per circa il 20% si tratta di un tumore maligno. Questa tipologia di cancro rappresenta
il 3% dei tumori femminili e, assieme al carcinoma mammario, piu del 30% (I numeri
del cancro in Italia). Ad oggi non sono ancora stati trovati degli esami di screening
efficaci per consentire una diagnosi tempestiva, provocando cosi solitamente un
intervento in stadi avanzati della malattia. Nello studio del 2023 di Rosini C. e colleghi,
si evidenzia come il piu delle volte la scoperta della malattia avvenga casualmente a
seguito di una tomografia assiale computerizzata (TAC) o durante un intervento
chirurgico all’addome per altri motivi. Nel sito dello IOV ¢ riportato come le pazienti,
il piu delle volte, si rivolgono al proprio medico a seguito di sintomi addominali, ad
esempio, ascite, iniziando cosi un percorso di indagini che poi conducono alla diagnosi.
In caso di carcinoma ovarico e/o ginecologico, presente in famiglia o in caso di
familiarita per mutazioni nei geni BRCA1 e BRCA2, le donne si sottopongono a loro
volta a test genetici per verificare se queste ultime sono presenti. Circa il 10% delle
neoplasie maligne all’ovaio sono ereditarie (IOV).
Si riconoscono quindi come fattori di rischio non modificabili:
e  Mutazioni genetiche: predispongono ad un rischio di sviluppare carcinoma
ovarico che va dal 30% al 70%. L’incidenza ¢ maggiore in donne di eta frai 61
e 1 70 anni, indipendentemente se presentano mutazione nel gene BRCAI o
BRCA2 (Kuchenbaecker K.B. et al., 2017). Al termine del periodo nel quale la

donna puo desiderare di avere un figlio, puo essere valutata la rimozione totale
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dell’organo in via preventiva (annessiectomia bilaterale) (Linee guida
CARCINOMA DELL’OVAIO - AIOM, 2021).
e FEta: prima dei 40 anni risulta rara la comparsa di carcinoma ovarico (American

Cancer Society, Ovarian cancer risk factors).

I fattori di rischio modificabili sono:

e Fattori riproduttivi: 1a durata del periodo ovulatorio, la nulliparita, il mancato
allattamento al seno (AIRC, Tumore dell’ovaio; Linee guida CARCINOMA
DELL’OVAIO - AIOM, 2021). L’utilizzo invece di contraccettivi orali riduce
drasticamente il rischio di sviluppare carcinoma ovarico (Karlsson T. et al.,
2020).

e Fattori ormonali: utilizzo di ormoni (estrogeni o progesteroni) nel periodo post
menopausa (American Cancer Society, Ovarian cancer risk factors).

e Stile di vita: la sedentarieta ¢ un fattore che correla con la comparsa di molteplici
tipi di cancro, anche con la forma di carcinoma ovarico; I’obesita (Biller V et al.,
2021); il diabete mellito trattato con insulina (Whang L. et al., 2020).

e Obesita durante l'infanzia e I’adolescenza: secondo la revisione sistematica e
metanalisi di Ding N. et al., 2022, nella quale hanno indagato se vi fosse
relazione tra obesita durante le prime decadi della vita e la comparsa di
carcinoma ovarico, questa risulta essere un fattore di rischio a tutti gli effetti, che

aumenta con I’aumentare del BMI (Body Mass Index: kg/m”2).

2.3 — Inquadramento della malattia e terapia

Stadiazione e tipologia di carcinoma mammario e ovarico

I tumori alla mammella sono un gruppo di malattie con un’elevata eterogeneita e
presentano caratteristiche clinico-patologiche apparentemente simili ma con evoluzioni
differenti. Nel momento in cui viene diagnosticata la malattia attraverso mammografia,
questa viene inquadrata per capire come procedere con la terapia. Lo specialista pud
servirsi di ecografia o in alcuni casi di risonanza magnetica (IOV). La tipologia piu
frequentemente diagnosticata ¢ il carcinoma positivo ai recettori per gli ormoni
(estrogeni e progesteroni), si tratta di quasi 1’80% dei casi (Nadji M. et al., 2005). Per
descrivere le caratteristiche fisiche della neoplasia ci si pud servire di alcune

classificazioni. Un possibile modo ¢ la stadiazione TNM (T: dimensione del tumore; N:

12



coinvolgimento linfonodale; M: presenza di metastasi). Nella tabella seguente (7ab.2.3)
vengono riportati gli stadi principali di malattia secondo la stadiazione appena citata
(IOV). I tumori all’ovaio per meglio essere descritti, ¢ quindi per fornire la corretta
stadiazione della massa tumorale, vengono operati chirurgicamente per poi effettuare la
valutazione istologica. La tipologia che si riscontra piu spesso ¢ il tumore epiteliale
dell’ovaio sieroso di alto grado. A causa delle mancanze di screening e alla scoperta per
lo piu casuale del tumore, nel 75-80% dei casi il cancro ¢ ad uno stadio FIGO III-IV
(spiegato in seguito), determinando cosi una sopravvivenza del 41% a 5 anni dalla
diagnosi (IOV). Si riporta ora, nella tabella che segue (7ab.2.4), la classificazione del
carcinoma ovarico epiteliale secondo la stadiazione FIGO (Federation Internationale de
Ginecologie et Obstetrie) presente nel documento “Linee guida CARCINOMA
DELL’OVAIO - AIOM, 2021”. E possibile effettuare la classificazione anche con la
metodologia TNM precedentemente citata per la neoplasia della mammella (AIRC,

Tumore dell’ovaio).

STADIAZIONE
CARCINOMA DESCRIZIONE
MAMMARIO
Stadio I Diametro < 2cm, no coinvolgimento linfonodi ascellari
Stadio 11 Diametro < 2cm, coinvolgimento linfonodi ascellari
O
Diametro > 2cm, no coinvolgimento linfonodi ascellari
Stadio IIT Dimensioni  variabili, coinvolgimento linfonodi
ascellari e/o locoregionali, o coinvolgimento tessuti
adiacenti la mammella. Tumore localmente avanzato
Stadio IV Tumore avanzato, presenza di metastasi

Tab.2.3: Stadiazione TNM carcinoma mammario
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STADIAZIONE

CARCINOMA DESCRIZIONE
OVARICO
Stadio I Tumore limitato alle ovaie o alle tube
Stadio 11 Tumore che coinvolge una o entrambe le ovaie o tube

con estensione pelvica o tumore peritoneale primario

Stadio 111 Tumore che coinvolge una o entrambe le ovaie o tube o
tumore peritoneale primario, con diffusione confermata
citologicamente o istologicamente al peritoneo al di
fuori della pelvi e/o metastasi ai linfonodi

retroperitoneali

Stadio IV Metastasi a distanza escluse le metastasi peritoneali

Tab.2.4: Stadiazione FIGO carcinoma ovarico

Prevenzione e terapia

La prevenzione primaria ¢ la cura alla base della lotta al cancro. Secondo quanto
riportato sul sito di AIRC, la prevenzione, oltre al sottoporsi agli screening, avviene
anche attraverso I’attuazione di uno stile di vita sano: alimentazione corretta (&
consigliata la dieta mediterranea); esercizio fisico adeguato (la dose minima efficace ¢
almeno 30 minuti di attivita fisica moderata per almeno cinque giorni la settimana.
Fondamentale ¢ ridurre la sedentarieta); I’eliminazione di atteggiamenti viziosi (fumo e
alcol, da evitare per I’intera durata della vita). Quando invece si € sottoposti ad una
diagnosi di carcinoma, in questo caso si parla di mammario o ovarico, bisogna
intervenire in altro modo. L’ approccio terapeutico pud comprendere: la chirurgia, la
chemioterapia prima o dopo l’operazione chirurgica, la radioterapia e la terapia
adiuvante anti-estrogeni, come, ad esempio, la somministrazione di inibitori
dell’aromatasi (Al) (Marina D. et al., 2022). Questa tipologia di farmaci ¢ riconosciuta
come il gold standard per il trattamento del carcinoma mammario con positivita del
recettore per gli ormoni (Nahm N. et al., 2018). Anche in caso di neoplasia dell’ovaio,

dato che estrogeni e progestinici sono coinvolti nella genesi delle cellule cancerose, sono
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utilizzati gli stessi farmaci, nonostante la letteratura scientifica non riporti ancora
risultati esaustivi per efficacia (AIRC).

Gli inibitori dell’aromatasi, come ad esempio exemestane e letrozolo, sono stati
riscontrati essere piu efficaci dei farmaci precedentemente usati come terapia di prima
scelta, nonché i farmaci della famiglia SERM (modulatori selettivi del recettore degli
estrogeni; come il tamoxifene). Messi a confronto, gli inibitori dell’aromatasi
migliorano la sopravvivenza del 2%, facendo aumentare la sopravvivenza globale
all’80%, e riducono il rischio di recidive a 10 anni del 3-6% rispetto ai SERM (Pineda-
Moncusi M. et al., 2019; Loibl S. et al., 2021).

Sono tanto efficaci quanto difficili nella gestione poiché danno una serie di effetti
collaterali che compromettono fortemente la qualita di vita della donna, tra i quali
osteoporosi, dolore muscoloscheletrico, artralgia (Kim J.Y. et al., 2022); ma non solo.
Infatti, Grigorian N. e colleghi, 2022, nel loro studio, elencano una serie di sintomi che
definiscono come tipici della menopausa, che comprendono: vampate, insonnia,
aumentato rischio di ischemia cardiaca. Di tutti questi sintomi ed effetti collaterali con
la seguente tesi vogliamo approfondire ’artralgia, definita in ambito medico come
“qualsiasi dolore in sede articolare” (Treccani). Questo dolore puo colpire
simmetricamente prevalentemente le mani, 1 polsi e le ginocchia (Tenti et al., 2020). 11
numero di donne che lamentano artralgia ¢ tra il 33% e il 74%, nonché un terzo/un
quinto del totale in terapia con gli Als (Nyrop K. A. et al., 2016; Hyder et al., 2021).
Questo ¢ il vero limite di questa farmaco terapia poiché il dolore causa discontinuita nel
trattamento, 1’interruzione della cura farmacologica comporta la cessazione
dell’esacerbazione di dolore ma se non si ¢ complianti il risultato non sara quello
desiderato (Tenti et al., 2020). Nel 50% dei casi I’interruzione avviene dopo il primo
anno di assunzione, nonostante il tempo di insorgenza medio dei dolori sia di 1,4 mesi,
mentre solo i1l 50%-68% continua con la farmacoterapia (Grigorian N. et al., 2022). Si
puo dire che grazie a questi farmaci si effettua prevenzione secondaria. Anche
I’esercizio fisico ha un ruolo importante nella prevenzione, riducendo il rischio di
recidive o della comparsa di altri tumori o altre malattie croniche (malattie
cardiovascolari e diabete), oltre a migliorare la qualita di vita e ’effetto delle terapie

farmacologiche (AIRC).
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3. ARTRALGIA INDOTTA DA INIBITORI
DELL’AROMATASI

Per quanto I’artralgia sia cosi comunemente una costante nella quotidianita delle donne
che assumono Als, ad oggi non si € ancora riusciti a comprenderne chiaramente il
meccanismo fisiopatologico sottostante. Un’ipotesi della causa potrebbe essere la
deprivazione degli estrogeni con un effetto su sistema nervoso e muscolo scheletrico.
Facendo un passo indietro, prima ancora di parlare di artralgia, si ritiene necessario
definire che cos’¢ 1’aromatasi, essendo la molecola sulla quale agisce la farmacoterapia,
inibendola. L’aromatasi ¢ un enzima che ha il ruolo di convertire gli androgeni in
estrogeni. Durante il periodo fertile della donna questo processo avviene
prevalentemente nelle ovaie, mentre durante la menopausa ha luogo nei tessuti
periferici, come il tessuto adiposo. Ma non solo: questa molecola si trova espressa in
vari tessuti, tra cui sistema nervoso, ossa € muscoli. Nelle donne con carcinoma
mammario si riscontra un’espressione fuori dalla norma di aromatasi nei tessuti
circostanti la neoplasia, e cosi viene stimolata la crescita del cancro stesso grazie
all’attivazione dei recettori per gli estrogeni. Ed € proprio 1’esposizione prolungata agli
estrogeni, nel periodo della vita, che aumenta il rischio di sviluppare carcinoma
mammario. E per questo che oggi gli Als sono i farmaci d’elezione; agiscono andando
a bloccare quegli enzimi che sono i1 primi responsabili della produzione di estrogeni
(Hyder T. et al., 2021). Queste ultime molecole perd hanno anche altri ruoli
fondamentali per il nostro organismo: hanno un effetto osteo-protettivo, condro-
protettivo e antiinfiammatorio. Gli estrogeni, infatti, riducono la maturazione degli
osteoclasti e anche la loro durata di vita, mantenendo cosi 1’0sso e le articolazioni sane
(Grigorian N. et al., 2022). Anche sulla cartilagine hanno un effetto protettivo (le
aromatasi sono presenti anche nelle cellule sinoviali e sui condrociti) (Hyder T. et al.,
2021) L’effetto antiinflammatorio non ¢ da sottovalutare poiché consente di ridurre la
sintesi di citochine pro-infiammatorie come tumor necrosis factor (TNF)-alpha e
interleuchina (IL)-1b. Se gli estrogeni sono ridotti, come avviene a causa della terapia,
questi processi vengono interrotti. La genesi della sindrome muscoloscheletrica
(AIMSS), quindi anche dell’artralgia, della rigidita e della riduzione di presa della mano,
¢ fortemente associata da questa carenza di estrogeni; a confermare cid hanno visto che

nelle donne che lamentano di soffrire di questi dolori, ci sono livelli di estrogeni piu

16



bassi rispetto alle donne che non ne riportano (Grigorian N. et al., 2022). Agli estrogeni

¢ anche riconosciuto un ruolo anti-nocicettivo: se ce ne sono di meno la soglia del dolore

diventa piu bassa (Hyder T. et al., 2021). I ricercatori hanno indagato se vi fosse una

risposta all’eterogeneita della reazione alla farmacoterapia e sono stati identificati dei

possibili fattori di rischio per lo sviluppo di artralgia:

Genetica: mutazioni a livello del gene che codifica per 1’aromatasi; mutazioni
per una proteina osteo-protettiva e presenza di altri geni che correlano con artrite
reumatoide (Grigorian N. et al., 2022).

Obesita: le donne con BMI>30kg/m”2 hanno un’incidenza di artralgia molto
maggiore rispetto a donne normopeso o sovrappeso. L’essere sovrappeso
addirittura sembrerebbe essere protettivo. Una spiegazione potrebbe essere
I’aumento di tessuto adiposo che aumenta la disponibilita di aromatasi, quindi
una maggior produzione di estrogeni (Niravath P., 2013). In caso di obesita,
invece, si apprezza una forte riduzione di estrogeni e il sovraccarico sulle
articolazioni € pericoloso, rappresentando, inoltre, un fattore di rischio
indipendente per artrosi e sindrome del tunnel carpale. Tuttavia, la relazione tra
obesita e AIMSS rimane ancora poco chiara (Hyder T. et al., 2021).
Comorbidita: storie di artrosi (Niravath P., 2013), di artriti o osteoporosi

(Grigorian N. et al., 2022).

L’artralgia puo quindi dipendere da diversi fattori. Qui a seguito si riporta una tabella

riassuntiva presente nello studio di Hyder e colleghi, 2021, che descrive i criteri

maggiori e minori secondo il quale puo essere riconosciuta 1’artralgia.

Criteri maggiori

Farmacoterapia corrente: Al

Dolore articolare che ¢ apparso o peggiorato dopo 1’inizio dell’assunzione di Al

Dolore articolare che migliora o scompare entro due settimane dallo stop della terapia

Dolore articolare che si ri-presenta dopo la ripresa dell’assunzione farmacologica

Criteri minori

Dolore articolare simmetrico
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Dolore alle mani e/o ai gomiti

Sindrome del tunnel carpale

Riduzione della forza con la presa della mano

Rigidita mattutina

Miglioramento della condizione dolorosa con 1’uso o I’esercizio

Tab.3.1: Criteri per artralgia indotta da inibitori dell aromatasi

Gli ultimi due criteri, quali rigidita mattutina e riduzione del dolore con I’esercizio
suggeriscono un dolore di tipo infiammatorio (Slides lezioni Ramonda R.). Tuttavia, il
piu delle volte, non sono presenti né¢ inflammazione sistemica, né alcuna malattia
autoimmune secondo quanto riportato da Hyder e colleghi, 2021. Le articolazioni alle
quali le donne riferiscono la dolorabilita, in risonanza magnetica risultano avere un
liquido intra-articolare aumentato, mostrando le caratteristiche radiologiche tipiche
dell’infiammazione, un ispessimento delle guaine tendinee, soprattutto nei tendini dei
flessori delle dita, comportando una riduzione della presa della mano (Brown M. et al,
2017). I sintomi AIMSS sono riportati sia dalla popolazione con tumore ovarico, nel
29,5% dei casi, sia dalle pazienti con tumore al seno, indicando una percentuale che va
dal 5,4% al 35,6%. Si nota che tra le due popolazioni ¢’¢ una importante differenza:
nonostante gli effetti collaterali le donne con tumore ginecologico, e quindi ovarico,
tendono ad interrompere la terapia solo nel 5% dei casi, un numero molto minore
rispetto alle pazienti che hanno neoplasia della mammella. Probabilmente ci6 ¢ dovuto
al fatto che i tumori ginecologici hanno una diagnosi molto grave e nemmeno il dolore
frena I’assunzione della farmacoterapia (Bell S.G. et al., 2020). Si considera necessario
aprire una piccola parentesi su quello che ¢ il dolore in oncologia, per non dimenticare
la complessita del paziente oncologico. Si parla di alterazioni genetiche, di processi
biologici, ma non ci si deve dimenticare dell’aspetto psico-sociale. Nell’immagine
sottostante (Fig.3.1), si pud vedere riassunto in un unico quadro cid che una persona
puo affrontare durante il suo periodo di cura e anche in seguito, nella fase di remissione
della malattia. In un pdf dell’Istituto Tumori Lombardia sono riportate queste parole:
«Il dolore ¢ una spiacevole sensazione sensoriale ed emozionale associata a un danno
tissutale presente o potenziale o descritta in tali termini. La “percezione” dell’intensita

del dolore ¢ soggettiva, puo essere riferita come tale solo dalla paziente e non ¢
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proporzionale al tipo e all’estensione del danno tissutale. L *“espressione” del dolore
oncologico, in qualsiasi fase della malattia, ¢ il risultato di componenti diverse come la
percezione del dolore fisico, la sofferenza psicologica, sociale, spirituale, le credenze
della paziente e il suo contesto sociale, culturale e familiare (dolore totale)» (Aielli F. et
al.,2016). L’artralgia, quindi, rappresenta una piccola parte del dolore totale, ma riuscire

ad incidere anche solo su quell’aspetto puo fare la differenza.

DOLORE

TOTALE

Fig.3.1: Componenti del dolore totale
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4. ESERCIZIO FISICO ADATTATO

Secondo I’OMS, per “attivita fisica” si intende “qualunque movimento determinato dal
sistema muscolo-scheletrico che si traduce in un dispendio energetico superiore a quello
delle condizioni di riposo”, con “esercizio fisico” invece si intende una forma di attivita
fisica strutturata, pianificata ed eseguita regolarmente (Ministero della Salute).
L’esercizio fisico ¢ qualcosa alla portata di tutti: qualsiasi persona puo decidere come
muoversi, come strutturare le sue giornate e le proprie sedute di allenamento. Ha un
razionale solido e dovrebbe essere somministrato da un chinesiologo, tanto piu quando
facciamo riferimento all’esercizio fisico adattato nelle persone con patologie croniche
non trasmissibili. Si parla di esercizio fisico “adattato” perché personalizzato, pensato
per la persona nella sua interezza, tenendo conto del suo punto di partenza motorio e
delle sue esperienze pregresse di movimento, di tutti i suoi limiti e di tutti 1 suoi punti
di forza, adattato alla sua condizione clinica, cercando sempre di rendere piacevole
I’attivita per aumentare ’aderenza alla proposta (MOOC, 2023). L’esercizio fisico
apporta una lunga lista di effetti benefici, va ad agire positivamente sul cervello -
migliora le funzioni neuro-cognitive e protegge la neuroplasticita, riducendo il rischio
di demenza- (Hotting K. et al, 2013), sull’apparato cardiocircolatorio e
cardiorespiratorio -mantenimento plasticita arterie, miglior ritorno venoso, miglior
efficacia cardiorespiratoria, riduzione della pressione, miglior ossigenazione dei tessuti,
e miglioramento del funzionamento degli stessi-, sull’apparato muscolo-scheletrico -
miglior qualita dell’osso, maggior funzionalita, maggior forza, miglior assunzione di
glucosio da parte del muscolo-, sul metabolismo -miglior utilizzo dei substrati
energetici, aumentata mobilizzazione dei grassi, prevenzione dell’insulino-resistenza-,
sul sistema immunitario, €, non per ultimo, sull’umore e sullo stato psicologico del
soggetto (Slides lezioni ERMOLAO A. et NEUNHAEUSERER D; Ren J. et al., 2023).
Nell’articolo di Ruegsegger G. e colleghi, 2018, ¢ presente I’immagine (Fig.4.1) nella
quale sono elencate quaranta malattie che una persona nel corso della sua vita puo
potenzialmente incontrare, per rischio aumentato se durante la crescita, lo sviluppo e
I’invecchiamento, non pratica attivita fisica. L’esercizio fisico, quindi, riduce il rischio
di sviluppare malattie croniche non trasmissibili, tra le quali anche il cancro mammario
e ovarico, riducendo anche il rischio di morte per tutte le cause. Ma quanto esercizio

fare? A quale intensita? Le ultime linee guida dell’ACSM (American College of Sports
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Medicine, 2021) raccomandano di effettuare durante la settimana un minimo di 150-300

minuti di attivita fisica moderata o 75-150 minuti di attivita fisica vigorosa, per quanto

riguarda I’ attivita aerobica e due volte la settimana nel quale si va a fare un allenamento

di forza. Un modo semplice ed efficace per spiegare alla persona come gestire le

intensita ¢ insegnarle che, quando riesce ancora a parlare ma non a cantare, allora

I’esercizio svolto ¢ ad una intensitd moderata. Se invece il soggetto riesce a stento a
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Se 1 soggetti, come molto spesso avviene, non riescono ad effettuare il minimo
movimento raccomandato dalle linee guida, ¢ utile far passare il messaggio che se
riescono a fare anche solo un minimo di attivita ¢ gia qualcosa. (Ministero della Salute,
LINEE DI INDIRIZZO SULL’ATTIVITA FISICA Revisione delle raccomandazioni
per le differenti fasce d’eta e situazioni fisiologiche e nuove raccomandazioni per
specifiche patologie). Uno slogan presente sul sito di “Exercise is Medicine Italy” ¢
proprio: “Comincia da dove sei, usa quello che hai, fai quello che puoi”, ed ¢ da qui che
parte il concetto di iniziare a muoversi, perché a partire da piccole occasioni di
movimento si possono gia ottenere dei risultati. Non bisogna poi limitarsi a cio, ma si
deve educare il paziente a comprendere che piu riesce a fare meglio ¢. A sostegno di cid
si presenta la seguente immagine (Fig.4.2), presente nell’articolo di Wen C.P. e
colleghi, pubblicato sulla rivista “Lancet” nel 2011. La figura ci consente di vedere
attraverso un semplice grafico qual ¢ I’impatto dell’attivita fisica giornaliera sulle cause
di morte. Si puod ben percepire che gia facendo qualcosa, sia questa un’attivitd moderata
(linea tratteggiata verde), o un’attivita vigorosa (linea tratteggiata blu), c’¢ un’azione

positiva sulle cause di morte, riducendone il rischio.
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Fig.4.2: Attivita fisica giornaliera e riduzione di morte per tutte le cause
Ma soprattutto, il risultato dello studio evidenzia come pitt minuti si fanno durante la

giornata (da un minimo di 15 minuti, fino a 110 minuti), piu la riduzione del rischio

aumenta. I 15 minuti al giorno riducono il rischio di morte per tutte le cause del 14%
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(osservare la linea continua rossa. Indica la riduzione del rischio di morte per tutte le
cause man mano che la quantita di minuti di esercizio fisico aumenta). Riuscire a
motivare le persone per far svolgere loro del movimento durante 1’arco della giornata,
gli fa guadagnare in salute. Una volta che le persone si approcciano all’attivita fisica vi

potrebbe essere un naturale aumento del tempo speso in queste attivita.

Secondo dati ISTAT del 2021 la situazione in Italia, per quanto riguarda lo svolgimento
dell’attivita fisica e dello sport negli ultimi vent’anni, ¢ migliorata: nel 2000 erano il
59,1% a praticare, mentre nel 2021 erano il 66,2%. Parlando quindi di circa 34 milioni
di persone nel 2000 e di 38 milioni 653mila nel 2021. Nel 2020 si erano registrati valori
piu alti, ma con I’avvenuta del COVID-19 c¢’¢ stato nuovamente un leggero decremento.
La pandemia ha contribuito ad aumentare la pratica di attivita fisica non strutturata come
ad esempio il nuoto, lunghe camminate o pedalate, facendo preferire alle persone lo

svolgimento di attivita in luoghi non chiusi.

La figura che segue (Fig.4.3) racchiude i dati per 100 persone di eta maggiore a 3 anni
suddivisi in gruppi di persone che praticano sport con continuita o saltuariamente, che
svolgono qualche attivita fisica o che non praticano. Rimane il divario, visibile anche
nel grafico, tra la quantita di attivita fisica e sport svolta da parte di maschi e quella da
parte delle femmine. Le donne rimangono il genere meno attivo, anche se ¢ una tendenza
in diminuzione (del 30%). Nell’immagine che segue si puo apprezzare in grigio scuro
la popolazione attiva in un’attivita di sport continuativo, in azzurro le persone che
praticano sport in modo saltuario, in color indaco quelli che praticano qualche attivita
fisica, mentre in grigio chiaro quelli che non praticano alcuna attivita. E presente la
divisione per genere e il terzo grafico a destra mostra i dati sia per maschi sia per

femmine (Sport, attivita fisica, sedentarieta, 2022).
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Fig.4.3: Persone che praticano sport con continuita o saltuariamente, svolgono qualche
attivita fisica, o non praticano sport né attivita fisica. Anni 2000-2021, per 100 persone

di 3 anni e piu

Interessante ¢ anche poter notare come varia ’attivita fisica in relazione all’eta, come
anche la sedentarieta. A tal proposito, si ritiene necessario portare all’attenzione come
attivita fisica e sedentarieta siano due fattori indipendenti. Una persona puo essere allo
stesso tempo sedentaria e fisicamente attiva se nelle sue giornate passa molto tempo
seduta, ma anche riuscire a raggiungere le indicazioni di attivita fisiche consigliate
dall’ACSM. La sedentarieta ¢ un fattore di rischio per la salute come lo ¢ I’inattivita
fisica: rompere 1 lunghi periodi nel quale si sta seduti con delle brevi pause di
movimento (2-3 minuti) gia riduce questo fattore prognostico negativo (Ministero della
Salute, LINEE DI INDIRIZZO SULL’ATTIVITA FISICA Revisione delle
raccomandazioni per le differenti fasce d’eta e situazioni fisiologiche e nuove
raccomandazioni per specifiche patologie). Sempre grazie a dati ISTAT del 2021,
possiamo apprezzare come [’attivita fisica e la sedentarietd siano inversamente
proporzionali all’aumentare dell’eta (Fig.4.4) (Sport, attivita fisica, sedentarieta, 2022).
Si registra una maggior pratica sportiva nell’eta tra 1 6 e 1 24 anni, ne segue un
decremento per poi perd vedere un incremento dell’attivita fisica non strutturata nelle
eta che seguono. La sedentarieta, inoltre, riguarda due bambini su dieci fino a 24 anni,
mentre nella popolazione di 75 anni in su si parla di sette adulti su dieci. Nell’immagine
che segue sono tracciate delle linee di colore diverso a seconda degli anni alla quale si

fa riferimento (vedi legenda). Nel grafico a sinistra ¢ descritta la partecipazione allo
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sport, nel grafico in centro ¢ rappresentata la situazione dell’attivita fisica, mentre in
quello a destra la sedentarieta. Come gia precedentemente detto, lo sport con il passare
dell’eta viene meno praticato, subentra 1’attivita fisica, che pero tra i 65 e 74 anni

decrementa, mentre sale quasi a picco la sedentarieta nelle ultime decadi della vita.
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Fig.4.4: Persone che praticano sport con continuita o saltuariamente, svolgono qualche
attivita fisica, o non praticano sport né attivita fisica. Anni 2000-2021, per 100 persone

di 3 anni e piu, divisi per eta

4.1 — Esercizio fisico nei pazienti oncologici
Le linee guida indicano di eseguire 150 minuti la settimana di esercizio fisico da
moderato a vigoroso e due volte la settimana di esercizio fisico di forza per le patologie
croniche, tra cui anche le neoplasie, ma 1 dati parlano chiaro: solo il 32% delle donne
sopravvissute al carcinoma mammario rispettano le indicazioni attenendosi alle
intensita e ai minuti suggeriti (Irwin M.L. et al, 2004; AIRC). Nonostante i1 benefici
comprovati che hanno attivita ed esercizio fisico sulla salute della persona, anche e
soprattutto dopo un evento come la malattia di cancro, ancora oggi non vengono
prescritti o consigliati adeguatamente, oppure la persona si sente insicura perché non
conosce 1 benefici e non sa cosa puo fare e se puo farlo in sicurezza. Mentre i benefici
riconosciuti sono numerosi: riduzione del rischio di altre patologie come diabete,
ipertensione, sarcopenia o osteoporosi; riduzione del rischio di varie comorbidita,
agendo su diversi aspetti, fisico (mobilita, forza muscolare, fitness cardiorespiratoria,
composizione corporea, osso e linfedema), psico-sociale (depressione, ansia, qualita di

vita) (Petrigna L. et al., 2023) e sulla qualita di vita (Hayes S.C. et al., 2019). Qui sotto
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un’infografica (Fig.4.5) riportata dal sito di “Exercise is medicine Italy” che riassume i

benefici dell’esercizio fisico in donne con carcinoma mammario.

BENEFICI DELL’ESERCIZIO FISICO SU TRATTAMENTO

E GUARIGIONE DAL CANCRO AL SENO

Riduce il numero e

Riduce il rischio  Riduce il rischio

Le donne attive

Migliora il tono

la gravita di sintomi di recidiva di sviluppare hanno una mag- dell'umore, riduce
ed effetti collaterali altre malattie giore qualita di vita l'ansia, aumenta
legati alla terapia croniche e sopravvivenza l'autostima

www.exerciseismedicineitaly.it

Fig.4.5: Benefici dell esercizio fisico in pazienti con carcinoma mammario

Ed entrando nello specifico degli effetti fisiologici dell’esercizio fisico sul
microambiente tumorale, si riporta la seguente infografica (Fig.4.6)
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L’esercizio fisico utilizza I’energia e 1 fattori di crescita per il corpo e i tessuti, non
permettendo all’ambiente tumorale di utilizzarle. In cronico riduce, inoltre, lo stato
inflammatorio, la produzione di ormoni sessuali (estrogeni), le disfunzioni autonomiche
(riquadro verde) e migliora la risposta immunitaria, ottenendo cosi un effetto
antitumorale (Koelwyn, et al., 2017). Oltre ad avere un’elevata efficacia comprovata,
I’esercizio fisico ¢ anche sicuro, fattibile ed efficace, sia dopo che durante il trattamento
farmacologico, in particolar modo nei primi stadi della malattia (Hayes S.C. et al.,
2019). Durante il periodo di chemioterapia, da buoni risultati: si ¢ visto come implichi
una riduzione della tossicita vascolare, il mantenimento o miglioramento della funzione
endoteliale, promuovendone la riparazione e riducendo I’inflammazione e
I’iperlipidemia (Petrigna L. et al., 2023). Non vi sono ancora abbastanza evidenze sul
preciso momento di esecuzione di esercizio fisico, se sia meglio eseguirlo prima, dopo
o durante la somministrazione della cura (Hayes S.C. et al., 2019). L’esercizio fisico,
inoltre, riduce le recidive, la fatigue, favorisce la socializzazione e aumenta la
percezione positiva della propria qualita di vita (Ministero della Salute, LINEE DI
INDIRIZZO SULL’ATTIVITA FISICA Revisione delle raccomandazioni per le
differenti fasce d’eta e situazioni fisiologiche e nuove raccomandazioni per specifiche

patologie).

Un altro aspetto importante da considerare ¢ la riduzione della sedentarieta, facilitata
anche dal miglioramento della condizione fisica che avviene grazie all’esercizio fisico.
Nella review e metanalisi di Biller V.S. e colleghi, 2021, vengono descritti in modo
esaustivo gli effetti che hanno la sedentarieta e I’obesita sul carcinoma ovarico, sia nella
fase antecedente la malattia, sia dopo. Questi due fattori aumentano 1 livelli di estrogeni,
che, come descritto precedentemente, hanno un ruolo cruciale nella genesi del tumore
ma anche nella progressione della malattia. Inoltre, essi innalzano 1 valori di glucosio
circolante nel sangue e I’insulina, ricordando il suo effetto di fattore di crescita. Infine,
ma non in ultima istanza, essi sono anche artefici di infiammazione cronica, quindi in
condizioni di sedentarieta e obesita sono secrete le molecole pro-infiammatorie. La
sedentarieta ¢ correlata altresi con malattie muscolo scheletriche e, quindi, con il dolore,
ha effetto pure sullo stato mentale, aumentando il rischio di depressione e alterazione

delle funzioni cognitive. Dalle raccomandazioni presenti nella review di Hayes S.C.

27



colleghi, 2019, I’esercizio fisico, quindi, dovrebbe essere prescritto basandosi su una
serie di punti riassunti nell’immagine che segue (Fig.4.7). La prima parte di valutazione
¢ fondamentale per raccogliere dati sulla storia di salute personale e familiare, potendo
individuare anche potenziali fattori di rischio o altre comorbidita presenti oltre la
malattia per la quale il paziente si presenta. Aiuta a capire il livello di attivita ed esercizio
fisico. Il secondo punto fa riferimento ai problemi di salute derivanti dalla malattia,
come, ad esempio, effetti collaterali della terapia. L’esercizio fisico ha come obiettivo
il miglioramento della salute e I’aumento della sopravvivenza. Il terzo step serve per
capire cosa potrebbe fare il paziente, basandosi anche sulla situazione socioeconomica
e psicologica, senza dimenticarsi di valutare il contesto, i servizi disponibili vicino al
paziente, barriere e facilitatori all’esercizio. Il quarto punto, nonché la prescrizione di
esercizio, serve a descrivere quello che il paziente andra a fare, determinando tipologia
di esercizio, intensita, frequenza e durata, accennando anche alla progressione, al

monitoraggio, all’educazione e al cambiamento dello stile di vita.

1) Patient assessment

2) Determine and prioritise health issue(s)

3) Identify patient capacity and intervention suitability

4) Exercise prescription
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5) Reassessment and prescription modification (following points 1-4)

Fig.4.7: Raccomandazioni per la prescrizione di esercizio nei pazienti con il cancro

Tutti questi punti, dovesse cambiare qualcosa nel quadro generale del paziente,

andranno rivisti e riprogrammati per “sartorializzare” 1’attivita fisica sulla persona nella
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sua interezza. Solitamente prima di iniziare poi con la programmazione di esercizio

viene svolta una batteria di test (per fitness cardiorespiratoria, forza, mobilita, equilibrio,

composizione corporea ¢ salute dell’osso) per capire oggettivamente il livello del

paziente e quindi personalizzare al massimo 1’esercizio fisico.

Consigli e precauzioni da osservare per 1’esercizio fisico sono riportate nell’opuscolo di

“Attivita fisica e cancro al seno” di “Exercise is Medice Italy™:

Parla con il tuo medico:

- Se 1 sintomi peggiorano durante o dopo l'esercizio fisico.

- Se puo essere necessaria la supervisione durante I’ attivita fisica, a seconda della
presenza e intensita di sintomi o effetti collaterali della terapia.

Svolgi [’attivita piu adatta al tuo stato di forma:

-Quando ti senti fuori forma, camminare pud essere sufficiente. Poi,
gradualmente, potrai aumentare il ritmo o tipologia di esercizio.

- Giornate no: nei giorni immediatamente successivi ad un ciclo di chemioterapia
o quando 1 sintomi sono particolarmente intensi, non stare ferma. Prova ad
inserire ogni ora 10 'sit-to-stands' da una sedia o una piccola passeggiata.
Svolgere comunque un po' di attivita ti aiutera a prevenire 1 tipici cali di forma
associati alla terapia

Il linfedema si sviluppa circa nel 20% delle pazienti che hanno subito lo
svuotamento ascellare:

-Quando svolgi un esercizio puoi indossare un indumento compressivo.

- Evita I’uso ripetitivo del braccio interessato.

Idratati bene prima durante e dopo [ attivita.

Esercitati senza indossare una parrucca, non rischierai il colpo di calore.
Riscaldati e fai un defaticamento lento prima e dopo [l'attivita.

L’irritazione della pelle causata dalla radioterapia puo essere combattuta con
esercizi che non coinvolgano la zona interessata.

Poniti obiettivi realistici da raggiungere: ti aiutera a rimanere attiva durante e

oltre il periodo del trattamento.
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o Usa un’app o uno smartwatch per registrare i tuoi progressi. Conta i tuoi passi
ogni giorno. Incrementa gradualmente fino a raggiungere 8.000-10.000 passi
al giorno.

Saper riconoscere quando fermarsi, quali sono le accortezze da tenere bene a mente, cio

¢ la chiave per affrontare in sicurezza un percorso di allenamenti adattato.

4.2 — Esercizio fisico per artralgie: disamina della letteratura
Avendo appurato i benefici, la sicurezza e I’importanza dell’esercizio fisico anche nella
popolazione di interesse di questo manoscritto, quindi, in persone con carcinoma
mammario € ovarico, si vuole effettuare una breve disamina di studi che hanno come
oggetto di interesse 1’esercizio fisico e 1’artralgia indotta da inibitori dell’aromatasi. Per
la scelta degli articoli che ora verranno presentati ci si ¢ basati sulla revisione sistematica
e metanalisi di Bae e colleghi, 2023, che ha come obiettivo quello di individuare e
confrontare i vari tipi di intervento per le donne con cancro al seno che soffrono di
artralgia indotta da inibitori dell’aromatasi. La metanalisi confronta tutti i metodi
applicati per la gestione dell’artralgia: sia quelli farmacologici sia non. Il piu efficace
sembrerebbe essere 1’agopuntura, ma anche 1’esercizio fisico ha dato dei buoni risultati.
E stato indicato come possibile terapia valida in quanto si & ottenuto un miglioramento
significativo dell’artralgia nelle pazienti sopravvissute alla malattia di carcinoma
mammario. | criteri di inclusione sono: trial controllato randomizzato e presenza di
artralgia indotta da inibitori dell’aromatasi in donne in post menopausa con carcinoma
mammario ormone positivo dallo stadio 0 al III. Il primo studio che si riporta € di Irwin
M.L. e colleghi, del 2015: in questo protocollo della durata di dodici mesi, ¢ presente
un allenamento combinato, sia contro resistenza, supervisionato, due volte la settimana,
sia aerobico, fatto eseguire a casa per un totale di 150 minuti la settimana. Gli outcome
sono: I’artralgia e I’handgrip per misurare la forza di presa della mano. I valori sono
stati messi a confronto con quelli del gruppo di controllo “usual care” alla quale era
richiesto di continuare a dedicarsi alle proprie attivita. Nel loro studio, Irwin M.L. e
colleghi affermano come I’artralgia sia migliorata, registrando un decremento di circa il
29%. Da cid indicano come ottimale un allenamento che preveda due ore la settimana
di esercizio aerobico e un paio di sessioni la settimana di esercizio contro resistenza per
ridurre ’artralgia. Lo studio di Fields J. e colleghi del 2016 propone un programma di

intervento di Nordic Walking per ridurre I’artralgia indotta da inibitori dell’aromatasi.
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L’allenamento consiste in dodici settimane di allenamento che comprendono
insegnamento della tecnica e pratica. L’intensita di cammino deve essere di 15 sulla
scala di Borg (6-20), dove 11-13 ¢ attivita svolta in soglia aerobica. Per tenere traccia
dei cambiamenti sono somministrati dei questionari per: artralgia, depressione,
autoefficacia, qualita di vita. Il dolore e gli altri outcome psicosociali hanno mostrato
una riduzione del 30%, clinicamente significativa. Gli autori indicano il nordic walking
come un’attivita ben tollerata, sicura e a basso rischio di aumentare il linfedema
preesistente. Il terzo studio ¢ di Tsai C.L. e colleghi, 2021, e si pone ’obiettivo di vedere
gli effetti dello yoga rispetto ai massaggi sul dolore al ginocchio dovuto da inibitori
dell’aromatasi. Nel loro studio, tramite il questionario WOMAC riconoscono che
I’intervento di yoga ¢ piu efficace rispetto ai massaggi.

Alla luce di questa disamina, dunque, per quanto di conoscenza, sembrano non essere
presenti in letteratura studi che propongono solamente allenamento contro resistenza
come possibile approccio terapeutico non farmacologico in donne con carcinoma

ovarico €/0 mammario con |’artralgia indotta da inibitori dell’aromatasi.
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5. ESERCIZIO DI FORZA E ARTRALGIA

“Resistance Training is Medicine” ¢ parte del titolo dell’articolo di Westcott WL., 2012.
Come tale viene nominato poiché innumerevoli sono i benefici dell’esercizio di forza
sulla salute. Nella review vengono inclusi benefici sulla performance fisica, sulla
velocita di camminata, sulle abilita cognitive, sull’autostima, garantendo un effetto di
anti-invecchiamento; inoltre, consente di non perdere massa muscolare, che rappresenta
il 40% del peso corporeo totale, e cosi facendo protegge I’organismo da malattie
metaboliche quali: obesita, dislipidemia, diabete mellito di tipo due. Il muscolo ¢ il
primo sito di consumo per glucosio e trigliceridi e, se questo diminuisce, vi sara un
aumentato rischio di intolleranza per il glucosio dovuto da un non utilizzo. L’esercizio
contro resistenza ¢ protettivo anche per le malattie cardiovascolari, poiché migliora la
composizione corporea, mobilizza il grasso viscerale (particolarmente attivo nella
produzione di citochine pro-inflammatorie) e sottocutaneo addominale, riduce la
pressione arteriosa a riposo, migliora il profilo lipidico (consente di aumentare le HDL
dell’8-20% e di ridurre le LDL del 13-23%) mantenendo in salute il sistema
cardiocircolatorio. Altra funzione sottostante I’allenamento di forza ¢ la capacita di fare
immunoterapia riducendo I’infiammazione (Fillon M, 2018). L’esercizio di forza evita,
inoltre, la comparsa di sarcopenia e di osteoporosi. Praticare questa tipologia di
allenamento consente di aumentare la densita ossea dell’1-3% nelle donne in pre e post
menopausa, contrastando quella che sarebbe la perdita annuale di materiale osseo. Un
altro punto sulla quale si vuole porre ’attenzione ¢ che l’allenamento di forza ¢
responsabile anche della riduzione di dolore, come dolore lombare, dolore fibromialgico
e artritico (Lopez P. et al., 2021). Lo affermano anche Rasmussen et colleghi., 2022, nel
loro studio, indicando come un programma contro resistenza abbia un effetto
ipoanalgesico in acuto sul dolore cronico. L’elevata forza muscolare corrisponde ad
un’aumentata sopravvivenza delle donne con carcinoma mammario e la composizione
corporea ¢ strettamente legata al rischio di recidiva. (Lopez P. et al., 2021). Nello studio
di Cheema BS. e colleghi, 2014, viene effettuata una revisione della letteratura per
studiare la sicurezza (accertandosi che I’allenamento non provocasse linfedema) e
I’efficacia dell’esercizio progressivo contro resistenza nei malati di cancro al seno.
Viene misurata la forza degli arti superiori, prevalentemente con bench press, degli arti

inferiori con leg press e test alla leg extension. Grazie ai dati ottenuti si raccolgono
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informazioni relative la qualita di vita e la salute. I risultati riportano una sicurezza
consistente e un’efficacia migliorata significativamente, soprattutto per la forza
muscolare degli arti superiori e inferiori. E garantita quindi la fattibilita anche in soggetti
che hanno avuto neoplasia mammaria. La revisione di Gerland L. e colleghi, 2021, fa il
punto della situazione sulle evidenze presenti in letteratura per quanto riguarda
I’esercizio di forza nelle donne con cancro al seno nell’ultimo decennio. L’effetto
dell’esercizio contro resistenza ¢ studiato in relazione alla forza muscolare, alla
composizione corporea, al linfedema, alla salute dell’osso, alla fatigue, alla qualita di
vita. L allenamento contro resistenza ¢ raccomandato sia durante la chemioterapia, la
terapia adiuvante e in tutto il resto del periodo di vita rimanente. Nella revisione viene
anche evidenziato come siano scarsamente presenti studi che prendano in analisi
protocolli nel quale viene studiato solamente 1’esercizio di forza, anche per capirne il
corretto volume, intensita e le modalita di allenamento (a corpo libero, con macchinari
isotonici, supervisionato, etc.), soprattutto considerando la vasta variabilita del cancro,
in questo caso del seno, e della possibilita di svolgere esercizio in varie fasi della
malattia con stadi differenti.

L’esercizio di forza, quindi, si ritiene possa essere preso in considerazione come opzione
di trattamento non farmacologico per gestire il dolore muscoloscheletrico e, quindi,
anche D’artralgia viste le caratteristiche descritte nei paragrafi precedenti. I processi
sottostanti questa tipologia di dolore potrebbero essere contrastati dagli effetti generati
grazie alla pratica dell’esercizio di forza - Ramussen e colleghi, 2023, nel loro studio
affermano che questa tipologia di allenamento in acuto riduce il dolore nelle donne

sopravvissute al cancro mammario.

Alla base del dolore artralgico potremmo riassumere essere presenti questi effetti
modificabili secondari alla carenza di estrogeni: salute di osso e cartilagine,
inflammazione e il fattore di rischio, quale obesita.

In questo contesto, 1’esercizio di forza ha un effetto protettivo su osso e cartilagine
considerando che 1’osso si adatta al tipo di ambiente al quale ¢ esposto. La forza
muscolare per 1’equilibrio osseo rappresenta la forza interna che agisce direttamente
sullo scheletro, provocando delle piccole deformazioni, attivando gli osteoblasti che si

attivano a produrre matrice ossea, consentendo all’osso di avere una densita minerale
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maggiore. Gli osteoclasti, cellule deputate all’assorbimento di matrice ossea, sono
iperattivi durante il post menopausa dovuto dal fatto che gli estrogeni inibiscono la loro
attivazione. Se gia in situazioni di normalita accade cio, il processo pud essere
amplificato a causa degli inibitori dell’aromatasi che comportano la riduzione di
estrogeni ed avere degli osteoblasti attivi puo aiutare nel contrastare la degradazione.
L’esercizio contro resistenza rientra, assieme agli esercizi di alto impatto, nella modalita
di allenamento preferibile per prevenire 1’osteoporosi fisiologica in post menopausa ma
anche per la densita dell’osso in tutte le fasi della vita. A sua volta non ¢ dannoso per la
cartilagine, solamente in caso di obesita e pregressi infortuni si deve essere accorti (Troy
KL et al. 2018). I fatto, inoltre, di lavorare sulla massa muscolare e quindi di aumentarla
(’handgrip ¢ un test di prensione della mano che rispecchia la forza corporea del
soggetto) migliora il range di movimento, potendo probabilmente incidere sulla soglia
del dolore aumentandola (Hyder T. et al., 2021).

Schmidt e colleghi, 2016, sono stati i primi a indagare se 1’allenamento contro resistenza
potesse ridurre 1’infiammazione nelle donne con il cancro al seno, a seguito di
radioterapia adiuvante, e 1 dati mostrano una riduzione dell’infiammazione grazie
all’esercizio. Il muscolo scheletrico, essendo il maggior organo endocrino, ricopre un
ruolo importante: in acuto, durante I’esercizio, ¢’¢ un aumento dell’interleukina-6 (IL-
6) e a seguito del termine delle attivita i valori tornano a livelli basali. Questa citochina
partecipa ai processi infilammatori ed ¢ associata alla fatigue presente nei soggetti con
cancro, e al dolore. Gli autori hanno riscontrato che 1’esercizio progressivo contro
resistenza sembra essere una modalita di intervento efficace per contrastare e ridurre i
livelli di inflammazione in cronico. Essendo che molto spesso le donne con il cancro al
seno hanno all’incirca 60 anni, si riporta alcuni risultati dell’articolo di Kim S. e
colleghi, 2022, come argomentazione a favore dell’esercizio contro resistenza. Nello
studio misurano un effetto positivo sui livelli di infiammazione, sia sulla proteina C-
reattiva (PCR) e sulle citochine infiammatorie (interleuchina IL-6, IL-10 e tumor
necrosis factor TNF-a) negli over 60, grazie all’esercizio di forza. , Lo stato
inflammatorio non solo ha un legame con le malattie croniche non trasmissibili, tra cui
il cancro, ma anche con 1’osteoporosi, la perdita muscolare e la depressione. Anche le
persone con obesita vivono in un costante alto livello infiammatorio a causa della

produzione di molecole (adipochine) da parte delle cellule adipose (leptina,
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adiponectina e resistina). Le conclusioni dello studio di Kim S. e colleghi, 2022,
riportano 1’efficacia dell’allenamento contro resistenza, in particolar modo nel valore
della PCR indipendentemente da frequenza, durata, intensita, numeri di esercizi svolti.
Le raccomandazioni finali suggeriscono che ¢ ottimale organizzare un programma che
sia di intensita vigorosa, con un totale di esercizi per seduta inferiori a otto, per due volte
la settimana, con I’utilizzo di macchinari o piccoli attrezzi.

Per quanto riguarda il fattore di rischio obesita e artralgia, nella scoping review di
Buskard ANL. e colleghi, 2023, riportano la letteratura esistente sull’allenamento di
forza correlato a perdita di peso, alla composizione corporea negli anziani, all’obesita e
all’obesita sarcopenica. Questa tipologia di allenamento non ¢ I’unica che puo incidere
sulla perdita di peso ma deve essere presa in considerazione per la riduzione della massa
grassa. Il dimagrimento deve essere fatto mantenendo la massa muscolare, e, in molti
casi, aumentandola rispetto le condizioni di partenza, come in caso di obesita
sarcopenica. Il cambiamento dello stile di vita nelle persone con obesitd, come
I’introduzione dell’allenamento di forza dovrebbe essere considerato per riduzione dei
processi inflammatori € non meno importanti anche per migliorare la risposta

cardiovascolare e neurobiologica.
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Fig.5.1: Soggetti adulti con obesita ed effetto dell esercizio fisico sull’infiammazione

sistemica
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L’infiammazione nei soggetti con obesita ¢ mediata dall’eccessiva presenza di tessuto
adiposo, comportando la presenza delle molecole infiammatorie precedentemente
riportate (Fico BG. et al., 2023). L’immagine dello studio appena riportato (Fig.5.1)
illustra sinteticamente la riduzione dell’inflammazione sistemica a seguito di esercizio,
tra cui anche quello di forza in soggetti obesi adulti.

La letteratura scientifica fornisce delle chiavi per poter dedurre che 1’esercizio di forza
¢ una valida opzione di allenamento per ridurre il dolore artralgico, tuttavia sono
necessari studi che abbiano come obiettivo ben specifico la ricerca dell’effetto
dell’esercizio contro resistenza su questo tipo di dolore. Gli studi dovrebbero essere
pensati per poter fornire delle linee guida per quanto riguarda le modalita di

somministrazione di esercizio, definendo soprattutto le intensita piu adeguate.
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6. PROGRAMMAZIONE DI UN TRAINING DI FORZA

La programmazione di esercizio che verra presentata ¢ stata pensata per un progetto di
ricerca “MOVE AGAIN in BREAST CANCER: EFFECT OF EXERCISE ON
ARTHRALGIA, BONE HEALTH AND QUALITY OF LIFE IN AROMATASE
INHIBITORS THERAPY” il quale nasce da una collaborazione tra I’U.O.C. di
Medicina dello Sport e dell’Esercizio, Azienda Ospedale-Universita di Padova, Unita
Oncologica Familiare — Istituto Oncologico Veneto (IOV - IRCCS) e I’Unita di
Chirurgia Senologica 1 — Istituto Oncologico Veneto (IOV - IRCCS), Padova. Lo scopo
dello studio ¢ indagare se [I’esercizio fisico strutturato possa migliorare
significativamente [’artralgia, la salute dell’osso, e la qualita di vita, a seguito di
somministrazione di inibitori dell’aromatasi. In questo elaborato ¢ stato riportato il
razionale per spiegare la scelta di utilizzare 1’esercizio di forza per incidere sull’artralgia
indotta da inibitori dell’aromatasi. I vari outcome dello studio sono: la qualita di vita, la
forza muscolare e 1’equilibrio, e la salute dell’osso, per la quale ¢ stato sviluppato un

allenamento ad hoc ad alto impatto (weight bearing).

Criteri di inclusione ed esclusione
Le partecipanti allo studio sono pazienti sopravvissute al carcinoma mammario e/0
ovarico in terapia adiuvante con Als reclutati dallo IOV — IRCCS di Padova. I criteri di
inclusione sono:

e Eta> 18 anni

e Pazienti con artralgia indotta da inibitori dell’aromatasi nel momento

dell’arruolamento

e Almeno sei mesi di terapia ormonale adiuvante
I criteri di esclusione invece sono:

e > 150 minuti la settimana di esercizio strutturato aerobico e di forza

e Metastasi

e Storia di malattie che possa influenzare la salute dell’osso

e Trattamento continuo negli ultimi sei mesi con glucocorticoidi orali

e Procedure chirurgiche in follow-up

e Partecipazione inferiore al 75% delle varie sessioni di allenamento
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e Presenze di anomalie nel tracciato ECG o altre patologie cardiache

e Fratture vertebrali o fratture multiple a basso trauma

Struttura della programmazione

La programmazione ¢ di dodici mesi suddivisi in quattro mesocicli, in ogni mesociclo
(della durata di tre mesi) ¢ presente una modalita di lavoro differente per il
raggiungimento di intensita differenti a seguito di una prima valutazione medica da parte
dell’equipe di Medicina dello Sport e dell’Esercizio. Le donne reclutate verranno
suddivise in due gruppi poiché un gruppo, dopo il primo mesociclo di condizionamento
e familiarizzazione iniziera un allenamento di forza progressivo per raggiungere,
nell’ultimo mesociclo, I’intensita vigorosa (85% 1RM). L’altro gruppo condurra un
allenamento di forza fino a raggiungere 1’intensita moderata (75% 1RM). Le sedute di
allenamento saranno svolte presso la Palestra Ospedaliera dell’U.O.C. di Medicina dello
Sport e dell’Esercizio due volte la settimana per circa 1 ora. Ogni seduta di allenamento
sara supervisionata da un chinesiologo e comprendera 10 di warm up, un corpo centrale
variabile per durata in base alla metodologia utilizzata nel mesociclo specifico, 10’ circa
di weight bearing (anche questo raggiungera un impatto moderato nel gruppo di
esercizio moderato e impatto vigoroso nel gruppo di esercizio vigoroso) e 5’ di cool
down. Inoltre, alle partecipanti verra chiesto di ripetere a domicilio due volte alla
settimana, in giornate differenti dalle sedute di esercizio, gli esercizi di alto impatto
svolti in allenamento, questo per stimolare maggiormente il tessuto osseo (Beck BR et
al., 2017).

In seguito, sono presenti due tabelle riassuntive esemplificative del lavoro che viene
proposto durante la programmazione. La prima si riferisce al primo mesociclo, della
durata di tre mesi, del gruppo di intensita vigorosa. Il seguente gruppo al termine dei tre
mesi di allenamento si presuppone raggiunga il 75% dell’IRM. Ad ogni paziente verra
consegnata una scheda nel quale segnare i pesi corrispondenti alle varie percentuali del
proprio massimale. Il primo mesociclo, pensato per il condizionamento delle donne, ¢
strutturato a circuito. La seconda tabella fa riferimento allo stesso periodo di
allenamento ma al gruppo di donne che si allenano ad intensita moderata. Anche in
questo gruppo la metodologia adottata ¢ il circuit training. La differenza sostanziale fra

i due gruppi ¢ appunto I’intensita che devono raggiungere al termine dei dodici mesi,
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motivo per cui la progressione del carico gruppo moderato ¢ piu lenta e si fermera ad

intensita inferiori. Alla fine dei primi tre mesi I’intensita raggiunta dovrebbe essere del

60% del massimale. Anche in questo caso ad ogni partecipante verra dato modo di

segnarsi su una scheda il proprio massimale effettuato ad inizio programmazione e le

varie corrispondenze alle percentuali di carico.

I Mesociclo

Gruppo Vigoroso | I mese II mese III mese

Warm-up 10° 10° 10°

Metodica Circuit  Training | Circuit  Training | Circuit  Training
(PHA) (PHA) (PHA)

45” work - 30” rest

x2 set

35” work - 35” rest
x3 set

40” work - 40” rest

x3 set

Intensita

Moderata bassa
55-60% IRM
(18-15 reps)

Moderata
65-70% IRM
(14-12 reps)

Moderata alta
75% IRM
(11-10 reps)

Esercizi di forza

Lat machine

Leg press

Spinte multipower
Leg extension
Alzate laterali

Lat machine

Leg press

Spinte multipower
Leg extension
Alzate laterali

Lat machine

Leg press

Spinte multipower
Leg extension
Alzate laterali

Esercizi di weight

1 esercizio x 8’

1 esercizio x 8”’

1 esercizio x 8’

bearing lavoro (10 rip) + 2’ | lavoro (10 rip) + 2° | lavoro (10 rip) + 2’
recupero x 5 set recupero x 5 set recupero x 5 set
Cool-down 5 5 5

Tab.6: Mesociclo I, attivita vigorosa.
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I Mesociclo

Gruppo Moderato | I mese II mese III mese

Warm-up 10° 10° 10°

Metodica Circuit  Training | Circuit  Training | Circuit  Training
(PHA) (PHA) (PHA)
45” work - 30” rest | 45” work - 30” rest | 45” work - 30” rest
x2 set x3 set x3 set

Intensita Moderata bassa Moderata bassa Moderata bassa

55% IRM
(18 reps)

55% IRM
(18 reps)

60% IRM
(16-15 reps)

Esercizi di forza

Lat machine

Leg press

Spinte multipower
Leg extension
Alzate laterali

Lat machine

Leg press

Spinte multipower
Leg extension
Alzate laterali

Lat machine

Leg press

Spinte multipower
Leg extension
Alzate laterali

Esercizi di weight

1 esercizio x 8’

1 esercizio x 8’

1 esercizio x 8’

bearing lavoro (10 rip) + 2’ | lavoro (10 rip) + 2’ | lavoro (10 rip) + 2’
recupero x 5 set recupero x 5 set recupero x 5 set
Cool-down 5 5 5

Tab.6.1: Mesociclo I, attivita moderata.

Per la programmazione completa si rimanda all’appendice.

Valutazioni

Il dolore, la forza e I’equilibrio, la quantita di attivita fisica svolta, la qualita di vita e la

salute dell’0sso sono valutati all’inizio e al termine dei dodici mesi. Per la valutazione

del dolore e della qualita di vita sono previsti delle ulteriori valutazioni a tre e a sei mesi.

Per l’artralgia verranno somministrati il seguente questionario e le seguenti scale:

e Brief Pain Inventory short-form (BPI-sf):

¢ un questionario che viene autosomministrato per misurare 1’intensita del dolore

e quanto questo interferisca con la vita quotidiana. Il questionario tiene in

considerazione anche il sollievo ottenuto da farmaci e/o trattamenti. Il dolore alla

fine puo essere classificato come scarso (da 3 a 4 punti), moderato (da 5a 7)o

severo (da 8 a 10) (Williams et al., 2006)
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e Disabilities of the arm, shoulder and hand (DASH):
¢ una scala utilizzata per valutare il dolore muscoloscheletrico in spalle, mani e
braccia. Sono domande che riguardano vita quotidiana, capacita di utilizzo degli
arti superiori e abilita nello sport/ attivita fisica. Ogni domanda ha un punteggio
che vada 1 a5 (1 =“difficolta assente”, 5 = “difficolta totale) (Hudak P.L. et
al., 1996).
e Visual Analogue Scale (VAS):
¢ una scala che consente di avere un riscontro diretto sull’intensita del dolore,
d’impatto anche per la presa di coscienza da parte del paziente sulla
modificazione del dolore, sia in acuto, sia in cronico (Delgado D.A. et al., 2018).
Si presenta sottoforma di linea di 10 cm, dove lo 0 ¢ “assenza di dolore” e 10 ¢
“dolore massimo”.
Per la qualita di vita il questionario utilizzato ¢:
e Short Form Health Survey 36 (SF-36):
¢ un questionario autosomministrato che consente di indagare funzionamento
fisico, limitazioni dovute alla salute fisica, limitazioni dovute a problemi
emotivi, energia e fatica, benessere emotivo, attivita sociali, dolore, percezione
salute generale.
Per la quantificazione di attivita fisica cio che viene somministrato €:
e International Physical Activity Questionnaire (IPAQ):
serve a determinare quanto un soggetto ¢ attivo, chiedendo quanta attivita fisica,
sia moderata, sia vigorosa, ¢ stata svolta nei sette giorni antecedenti alla
compilazione del questionario.
Per determinare la composizione corporea delle pazienti ci si serve di:
e Dual Energy X-ray Absorptiometry (DEXA):
¢ un esame strumentale che utilizza una bassa dose di raggi X. Consente di
determinare la salute del tessuto osseo, per individuare in caso anche una
condizione di osteopenia o osteoporosi, oltre a valutare la percentuale di massa
magra e grassa (Blake GM et al., 2007).
Per la valutazione di forza, equilibrio e mobilita i test utilizzati sono:

e Handgrip test:
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misura la forza di presa della mano attraverso la stretta di un dinamometro
(Spruit M.A. et al, 2013).

e Isocinetica:
misura della forza degli arti inferiori tramite la macchina isocinetica (mantiene
una velocita angolare costante sia nel movimento di flessione sia in quello di
estensione), analisi di ginocchio e caviglia (Sole G. et al., 2007).

e Stabilometria statica:
per la misurazione ci si serve di una pedana che misura le oscillazioni posturali
del Centro di Pressione (CoP) fornendo dei valori relativi all’equilibrio (Scoppa
F.etal., 2013).

e Six Senior Fitness Test Battery:
questa batteria di test include 30 second chair stand test, 30 second arm curl test,
Timed-up and go test, Back scratch test, Sit and Reach test, 6-minute walking
test per valutare le capacita funzionali degli arti, superiori e inferiori, I’agilita e

la flessibilita (Rikli R.E. et al., 1999).

Prospettive dello studio

Secondo quelli che sono gli obiettivi del ¢rial su esposto ci si aspetta un miglioramento
in particolar modo nella qualita dell’osso e nel dolore artralgico, ottenendo cosi anche
un miglioramento nella qualita della vita e della composizione corporea delle pazienti
oncologiche. Lo studio consentira di avere delle indicazioni sull’attivita di alto impatto
e sugli esercizi di forza, che ancora oggi non sono prescritti € somministrati
adeguatamente, ma fornira anche dei dati per individuare 1’effetto specifico relativo alle
varie intensita di esercizio, sia moderato, sia vigoroso. In aggiunta si potranno avere
informazioni relative al timing dell’esercizio di forza rispetto alla fase della malattia in
cui sono le donne che partecipano all’allenamento (durante terapia adiuvante). Ci si
augura possa essere uno studio che arricchisca la scarsita di materiale scientifico

presente ad oggi sulle metodologie di intervento non farmacologico.
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7. CONCLUSIONI

Con questo elaborato si ¢ voluto valutare I’allenamento di forza come possibile
intervento non farmacologico per agire positivamente sull’artralgia indotta da inibitori
dell’aromatasi nelle donne con carcinoma mammario e/o ovarico. L’allenamento
contro-resistenza ¢ definito sicuro, efficace e fattibile nelle donne con carcinoma
ginecologico. Ha molteplici effetti sull’organismo poiché va ad agire sulla parte
muscolare del corpo e cio ha effetti sul metabolismo, sull’apparato cardiocircolatorio,
sull’inflammazione, sull’osso e sulla componente del muscolo stesso. I presupposti
teorici per ottenere dei buoni risultati anche per la riduzione dell’artralgia in queste
pazienti, quindi, ci sono. Con I’allenamento pensato per lo studio ci si puo aspettare di
registrare un aumento della forza con una conseguente diminuzione del dolore, il
miglioramento delle attivita di vita quotidiana, della composizione corporea e
dell’equilibrio. La programmazione di esercizio riportata, inoltre, consentira di dare
inizio ad un’indagine specifica circa I’intensita maggiormente idonea all’ottenimento di
risultati piu efficaci rispetto alle artralgie, oltre agli altri obiettivi dello studio.

Gli studi futuri dovranno essere incentrati sulla salute della donna a trecentosessanta
gradi, investendo sul ricercare il ruolo di ogni tipologia di esercizio fisico, sia aerobico,
sia di forza, determinando in modo accurato le variabili intensita, frequenza, timing.
Obiettivo del chinesiologo con il paziente oncologico dovra essere quello di aiutare a
ritrovare serenita nello svolgimento delle azioni quotidiane sfruttando le capacita a
disposizione, ma anche, quando possibile, far ritornare il paziente nella condizione pre-
malattia o addirittura in uno status salutare migliore, poiché la malattia dovrebbe
rappresentare una fase della vita, non un qualcosa dopo il quale in seguito non si torna
piu a vivere. Obiettivo dell’esercizio fisico dovrebbe essere quello di ridonare dignita
alle persone, facendo riacquisire fiducia del proprio corpo, come mezzo per il quale
partecipare attivamente alla vita. L’esercizio fisico puo fornire molteplici chiavi per
uscire dallo stato di malattia, al pari di un farmaco, ed agisce anche a livello psico-
sociale, rappresentando per le donne un’occasione di incontro e condivisione,
facilitando /’empowerment e la self-efficacy. In tal senso, si ritiene che 1’esercizio fisico

debba essere considerato come mezzo di ben-essere.
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(Human Development Reports)
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https://www.futurelearn.com/courses/exercise-in-medicine-from-functional-evaluation-to-adapted-exercise-training/1/todo/157278
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https://www.regione.veneto.it/article-detail ?articleld=13726594

(Registro Tumori Veneto)
https://gecoopendata.registrotumoriveneto.it/incidenza.php?sede=ovaio&codSe
de=C56-C56.9

(Stadiazione TNM)

https://www.ioveneto.it/pathology/tumore-al-seno/

(WHO)

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/cancer

Figure e tabelle
(Fig. 2.1: Anatomia macroscopica della mammella)

https://senologiadiagnostica.it/anatomia-della-mammella/

(Fig.2.2: HDI a confronto - Nigeria (colore blu scuro), Australia (colore viola) e Nuova
Zelanda (colore arancione), Italia (colore verde), mondo (colore grigio scuro))

https://hdr.undp.org/data-center/human-development-index#/indicies/HDI)

(Fig. 2.3: Anatomia macroscopica dell’apparato genitale femminile)

http://www.bmscience.net/blog/anatomia-macroscopica-e-microscopica-

dellutero/)
(Fig.3.1: Componenti del dolore totale)

(https://www.istitutotumori.mi.it/documents/848032/1047712/Breast+cancer.+

Doloret+iatrogeno+nellet+pazienti+con+cancro+dellatmammella+durante+il-+tr

attamentotoncologico+e+nelle+survivors.pdf/f4c9d132-bfa7-46d2-4d79-
04ef512del4f)

(Fig.4.1: 40 condizioni che possono dipendere dalla mancanza di esercizio fisico nelle
varie fasi della vita)
Ruegsegger GN, Booth FW. Health Benefits of Exercise. Cold Spring Harb
Perspect Med. 2018 Jul 2;8(7):a029694. doi: 10.1101/cshperspect.a029694.
PMID: 28507196; PMCID: PMC6027933.
(Fig.4.2: Attivita fisica giornaliera e riduzione di morte per tutte le cause)
Wen CP, Wai JP, Tsai MK, Yang YC, Cheng TY, Lee MC, Chan HT, Tsao CK,
Tsai SP, Wu X. Minimum amount of physical activity for reduced mortality and

extended life expectancy: a prospective cohort study. Lancet. 2011 Oct
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1;378(9798):1244-53. doi: 10.1016/S0140-6736(11)60749-6. Epub 2011 Aug
16. PMID: 21846575.
(Fig.4.3: Persone che praticano sport con continuita o saltuariamente, svolgono
qualche attivita fisica, o non praticano sport né attivita fisica. Anni 2000-2021, per 100
persone di 3 anni e pit)
https://www.istat.it/it/files/2022/12/Sport-attivit%C3%A0-fisica-
sedentariet%C3%A0-2021.pdf

(Fig.4.4: Persone che praticano sport con continuita o saltuariamente, svolgono

qualche attivita fisica, o non praticano sport né attivita fisica. Anni 2000-2021, per 100
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https://www.istat.it/it/files/2022/12/Sport-attivit%C3%A0-fisica-
sedentariet%C3%A0-2021.pdf

(Fig.4.5: Benefici dell esercizio fisico in pazienti con carcinoma mammario)

https://exerciseismedicine.it/benefici/#patologie-croniche

(Fig.4.6: Regolazione dipendente dall’esercizio del microambiente tumorale)
Koelwyn GJ, Quail DF, Zhang X, White RM, Jones LW. Exercise-dependent
regulation of the tumour microenvironment. Nat Rev Cancer. 2017 Sep
25;17(10):620-632. doi: 10.1038/nrc.2017.78. PMID: 28943640.

(Fig.4.7: Raccomandazioni per la prescrizione di esercizio nei pazienti con il cancro)
Hayes SC, Newton RU, Spence RR, Galvao DA. The Exercise and Sports
Science Australia position statement: Exercise medicine in cancer management.
J Sci Med Sport. 2019 Nov;22(11):1175-1199. doi:
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(Fig.5.1: Soggetti adulti con obesita ed effetto dell’esercizio fisico sull infiammazione

sistemica)

Fico BG, Maharaj A, Pena GS, Huang CJ. The Effects of Obesity on the
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Older Adults. Biology (Basel). 2023 Jun 15;12(6):865. doi:
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APPENDICE

Programmazione intensita vigorosa

MESOCICLO 1.1

FORZA

Metodica: Circuit

Carico: 5 esercizi (55-60% 1RM) x 45 lavoro (15/18 rip) + 30”” recupero x 2 set (12’
50”)

Note: Divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact e
dopo si scambiano. Capienza massima per esercizio: 1 persona. Capienza massima per

circuito: 5 persone

Leg press

Leg Spinte al
extension multipower

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Note: Divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact.
Capienza massima per esercizio: 1 persona. Capienza massima per circuito: 5 persone
Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10’) + Forza (13”) + Impact (11”) + Cool down (5°) =39’



MESOCICLO 1.2
FORZA

Metodica: Circuit

Carico: 5 esercizi (65-70% 1RM) x 35°° lavoro (12/14 rip) + 35 recupero x 3 set
(17°507)

Note: Possibile divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di
impact o tutte insieme. Capienza massima per esercizio: 2 persone, per circuito: 10

persone alla volta.

alzate

laterali Lzl

Leg Spinte al
extension multipower

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40™)

Note: capienza massima per esercizio: 2 persone, per circuito: 10 persone alla volta.
Possibile divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact
o tutte insieme.

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10’) + Forza (18’) + Impact (11”) + Cool down (5°) =42’



MESOCICLO 1.3
FORZA

Metodica: Circuit

Carico: 5 esercizi (75% 1RM) x 40’ lavoro (10/11 rip) + 40’ recupero x 3 set (18”)
Note: Possibile divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di
impact o tutte insieme. Capienza massima per esercizio: 2 persone, per circuito: 10

persone alla volta.

alzate

laterali Leg press

Leg Spinte al
extension multipower

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40™)

Note: capienza massima per esercizio: 2 persone, per circuito: 10 persone alla volta.
Possibile divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact
o tutte insieme.

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10’) + Forza (18”) + Impact (11”) + Cool down (5°) =42’



IMPACT MESOCICLO 1

A: Run (2.6BW)

B: Passo di ballo (2.7)

C: passo laterale (2.9)

D: Balzo a 1 piede (3.4)

E: stacco in lunghezza (3.5)
F: stacco in altezza (3.5)

G: caduta sui talloni (3.6)
H: squat Jump (3.8)

MESOCICLO 1.1

MESOCICLO 1.2

MESOCICLO 1.3

1 settimana: lun.A mer. B
2 settimana: lun. mer A + B
3 settimana: lun.C mer D

4 settimana: lun. mer. C +
D

5 settimana: A+B+C+D+ D
6 settimana B+ C+ C+D+D
7Tsettimana: lun. E mer. F

&settimana: lun.mer. E+F

9settimana: lun. G mer H
10settimana: lun mer G+H

11settimana: lun mer
E+F+G+H+H

12settimana: lun mer
F+G+G+H+H




MESOCICLO 2
FORZA

Metodica: Superset
Carico: 6 esercizi (75% 1RM) x 30” +30” lavoro (10 rip) + 1° recupero x 3-4 set (24°)
Note: Capienza massima per superset: 4 persone (2 lavorano contemporaneamente e 2

recuperano). Capienza massima per allenamento di forza: 8 persone

Lat
Squat machin Stacco
- 5 e
Leg .
extentio szmca Military
n p1ana press

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Note: Da fare al termine dei superset.

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10°) + Forza (24°) + Impact (11°) + Cool down (5*) = 50’



IMPACT MESOCICLO 2

I: Skip (3.8)
J: star jump (4.3)

K: Drop Jump 10cm (4.3)

L: Foot Stomp (4.6)
M: Jump (4.7)

N: Salto corda (4.7)
O: Tuck Jump (4.8)
P: Depth Jump (5.2)

MESOCICLO 2.1

MESOCICLO 2.2

MESOCICLO 2.3

1 settimana: lun. I mer.
J

2 settimana: lun. mer [
+J

3 settimana: lun.K mer
L

4 settimana: lun. mer. K

+L

5 settimana: [+J+K+L+
L

6 settimana J+ K+
K+L+L

7 settimana: lun. M
mer. N

&sett.: lun.mer. M+N

9settimana: lun. O mer
P

10settimana: lun mer O
+P

11settimana:
M+N+O+P+P
12settimana:

N+O+O+P+P




MESOCICLO 3.1
FORZA

Metodica: Piramidale
Carico: 5 esercizi x 40’ lavoro + 2’ recupero x 4 set (32”)
Note: Tutte le pazienti fanno prima forza poi impact. Capienza: 3 persone in due esercizi
e due esercizi con due persone (totale 10 persone). Esercizi:
- SQUAT
- STACCO
- LAT/REMATORE
-  PANCA/PUSH UP
- LEG EXTENSION

85% rep

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)
Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10”) + Forza (32”) + Impact (11°) + Cool down (5’) = 1h



MESOCICLO 3.2

FORZA

Metodica: Piramidale

Carico: 5 esercizi x 40’ lavoro + 2’ recupero x 4 set (32”)

Note: Tutte le pazienti fanno prima forza poi impact. Capienza: 3 persone in due esercizi

e due esercizi con due persone (totale 10 persone). Esercizi:

SQUAT

STACCO
LAT/REMATORE
PANCA/PUSH UP
LEG EXTENSION

85% rep

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad

esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10°) + Forza (32°) + Impact (11°) + Cool down (5’) = 1h



MESOCICLO 3.3

FORZA

Metodica: Piramidale

Carico: 5 esercizi x 40’ lavoro + 2’ recupero x 4 set (32°)

Note: Tutte le pazienti fanno prima forza poi impact. Capienza: 3 persone in due esercizi

e due esercizi con due persone (totale 10 persone). Esercizi:

SQUAT
STACCO

LAT/REMATORE
PANCA/PUSH UP
LEG EXTENSION

85% rep

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad

esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10°) + Forza (32°) + Impact (11°) + Cool down (5’) = 1h



IMPACT MESOCICLO 3

I: Skip (3.8)

J: Star jump (4.3)

K: Drop Jump 10cm (4.3)
L: Foot Stomp (4.6)

M: Jump (4.7)

N: Salto corda (4.7)

O: Tuck Jump (4.8)

P: Depth Jump (5.2)

Q: Drop Jump 20cm (5.2)
R: Drop Jump 30cm (5.5)

MESOCICLO 3.1

MESOCICLO 3.2

MESOCICLO 3.3

1 settimana: lun. Q mer.
R

2 settimana: lun. mer
Q+R

3 settimana: lun. mer
O+P+P+Q+R

4 settimana: lun.

mer.P+P+Q+Q+R

5 settimana: lun.

mer.P+Q+Q+R+R

6 settimana: [un.

mer. K+L+M+N+Q

7 settimana: lun.

mer.K+L+M+N+R

8sett.: [un.mer.

JHN+O+P+Q

Osettimana: lun. mer
K+P+L+N+Q
10settimana: lun mer
R+M+O+J+K

1 1settimana:
L+M+P+R+J
12settimana:

N+Q+P+R+M




MESOCICLO 4
FORZA
Metodica: Split

Carico: 2 esercizi x 40/45” lavoro (6 rip) + 3 recupero x 3-4 set (30°)
Note: Prima svolgere esercizi di forza e poi impact. Capienza massima 3 persone in ogni
stazione. Il gruppo deve essere diviso in 2 sottogruppi (S1 e S2), nella stessa giornata

vengono eseguite entrambe le split. SI=SA; S2=SB e viceversa il secondo giorno.

85% 1RM x 6 rep x 3-4 set + 3’ rest
SPLIT A SPLIT B
Panca Lat/rematore
Pressa Stacco
IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Note: Da fare al termine del lavoro di forza

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10) + Forza (30’) + Impact (11°) + Cool down (5°) = 56’



IMPACT MESOCICLO 4
I: Skip (3.8)

J: star jump (4.3)

K: Drop Jump 10cm (4.3)
L: Foot Stomp (4.6)

M: Jump (4.7)

N: Salto corda (4.7)

O: Tuck Jump (4.8)

P: Depth Jump (5.2)

Q: Drop Jump 20cm (5.2)
R: Drop Jump 30cm (5.5)

MESOCICLO 4.1 MESOCICLO 4.2 MESOCICLO 4.3

1 settimana: lun. Q 5 settimana: lun. Osettimana: lun. mer
mer. R mer.P+Q+Q+R+R K+P+L+N+Q

2 settimana: lun. mer 6 settimana: lun. 10settimana: lun mer
Q+R mer. K+L+M+N+Q R+M+O+J+K

3 settimana: lun. mer 7 settimana: lun. 1 1settimana:
O+P+P+Q+R mer. K+L+M+N+R L+M+P+R+]J

4  settimana:  lun. 8sett.: lun.mer. 12settimana:
mer.P+P+Q+Q+R JHN+O+P+Q N+Q+P+R+M




Programmazione intensita moderata
MESOCICLO 1.1
FORZA
Metodica: Circuit

Carico: 5 esercizi (55%1RM) x 45 lavoro (18 rip) + 30° recupero x 2 set (11°50”)

Note: Divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact e
dopo si scambiano. Capienza massima per esercizio: 1 persona. Capienza massima per

circuito: 5 persone

alzate

laterali Lisig it

Leg Spinte al
extension multipower

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Note: Divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact.
Capienza massima per esercizio: 1 persona. Capienza massima per circuito: 5 persone
Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10°) + Forza (11°50”) + Impact (11”) + Cool down (5”) =36°50”



MESOCICLO 1.2
FORZA

Metodica: Circuit
Carico: 5 esercizi (55%1RM) x 45’ lavoro (18 rip) + 30’ recupero x 3 set (17°25”)
Note: Divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact.

Capienza massima per esercizio: 1 persona. Capienza massima per circuito: 5 persone

alzate

laterali Lty puses

Leg Spinte al
extension multipower

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Note: Divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact.
Capienza massima per esercizio: 1 persona. Capienza massima per circuito: 5 persone
Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10°) + Forza (17°25”) + Impact (11°) + Cool down (5°) =43’



MESOCICLO 1.3
FORZA

Metodica: Circuit
Carico: 5 esercizi (60%1RM) x 45’ lavoro (15-16 rip) +30°” recupero x 3 set (17°25”)
Note: Divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact.

Capienza massima per esercizio: 1 persona. Capienza massima per circuito: 5 persone

alzate

laterali Loy s

Leg Spinte al
extension multipower

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Note: Divisione del gruppo con 5 persone in attivita di forza e 5 in attivita di impact.
Capienza massima per esercizio: 1 persona. Capienza massima per circuito: 5 persone
Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10°) + Forza (17°25) + Impact (11°) + Cool down (5°) = 43’



IMPACT MESOCICLO 1

A’: Affondo (1.1)
B’: Camminata (1.2)

C’: Affondo laterale (1.2)

D’: Stride Jump (2.1)
E’: Run (2.6)

F’: Passo di ballo (2.7)
G’: passo laterale (2.9)
H’: Balzo a 1 piede (3.4)

MESOCICLO 1.1

MESOCICLO 1.2

MESOCICLO 1.3

1 settimana: lun.A’
mer. B’

2 settimana: lun.mer A’
+B’

3 settimana: lun.C’ mer
D’

4 settimana: lun.mer.

C’ _"_D’

5 settimana:
A+B’+C’+D’+ D’

6 settimana: B+ C’+
C+D+D’

7settimana: lun. E” mer.
P

8sett.: lun.mer. E’+F’

Osettimana; lun. G’ mer

o
10settimana: lun
G’ +H’

I1settimana: lun
E’+F’+G’+H’+H’
12settimana: lun

F+G+G*+H +H’

mer

mer

mer




MESOCICLO 2
FORZA

Metodica: Superset

Carico: 6 esercizi (60% 1 RM) x 45” + 45” lavoro (15/16 rip) + 1’ recupero x 3-4 set
(30”)

Note: Capienza massima per superset: 2-3 persone. Capienza massima per allenamento

di forza: 9 persone. Prima tutte forza e poi tutte impact.

Lat
Squat machin Stacco
., e
Leg Panca Military
extt;ntlo piana press

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Note: Da fare al termine dei superset.

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10”) + Forza (30”) + Impact (11°) + Cool down (5°) = 56’



IMPACT MESOCICLO 2

A’: Affondo (1.1)

B’: Camminata (1.2)

C’: Affondo laterale (1.2)
D’: Stride Jump (2.1)

E’: Run (2.6)

F’: Passo di ballo (2.7)

G’: passo laterale (2.9)

H’: Balzo a 1 piede (3.4)

I’: stacco in lunghezza (3.5)
J’: stacco in altezza (3.5)

K’: caduta sui talloni (3.6)

L’: squat Jump (3.8)

M’: Skip (3.8)
MESOCICLO 2.1 MESOCICLO 2.2 MESOCICLO 2.3
1 settimana: lun. I’ mer. 5 settimana: Osettimana: lun. G’ mer

g
2 settimana: lun. mer I’
+J’
3 settimana: lun.K’ mer
L
4 settimana: lun. mer.

K +L

Ir+r+K’+L°+ L’

6 settimana J'+ K’+
K’+L’+L’

7 settimana: lun. M’
mer. K’

8sett.: lun.mer. M’+K’

D’
10settimana: lun mer
G+K’

I 1settimana:
M’+F’+D’+J’+G’
12settimana:

D+l +E K’




MESOCICLO 3.1

FORZA

Metodica: Piramidale

Carico: 5 esercizi x 60°” lavoro + 1’ recupero x 4 set (40’)

Note: Tutte le pazienti fanno prima forza poi impact. Capienza: 2 persone in ogni

esercizio (totale 10 persone). Esercizi:

SQUAT

STACCO
LAT/REMATORE
PANCA/PUSH UP
LEG EXTENSION

700/‘ 12

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad

esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10°) + Forza (40’) + Impact (11°) + Cool down (5’) = 1h 6’



MESOCICLO 3.2

FORZA

Metodica: Piramidale

Carico: 5 esercizi x 60°” lavoro + 1’ recupero x 4 set (40’)

Note: Tutte le pazienti fanno prima forza poi impact. Capienza: 2 persone in ogni

esercizio (totale 10 persone). Esercizi:

SQUAT

STACCO
LAT/REMATORE
PANCA/PUSH UP
LEG EXTENSION

700/‘ 12

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad

esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10°) + Forza (40’) + Impact (11°) + Cool down (5’) = 1h 6’



MESOCICLO 3.3
FORZA

Metodica: Piramidale
Carico: 5 esercizi x 60°” lavoro + 1’ recupero x 4 set (40’)
Note: Tutte le pazienti fanno prima forza poi impact. Capienza: 2 persone in ogni
esercizio (totale 10 persone). Esercizi:
- SQUAT
- STACCO
- LAT/REMATORE
-  PANCA/PUSH UP
- LEG EXTENSION

700/‘ 12

IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)
Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10°) + Forza (40’) + Impact (11°) + Cool down (5’) = 1h 6’



IMPACT MESOCICLO 3

A’: Affondo (1.1) 10* 2*5serie

B’: Camminata (1.2) 10* 2*5serie

C’: Affondo laterale (1.2) 10* 2*5serie
D’: Stride Jump (2.1) 10*5 serie

E’: Run (2.6)

F’: Passo di ballo (2.7)

G’: passo laterale (2.9)

H’: Balzo a 1 piede (3.4)

I’: stacco in lunghezza (3.5)

J’: stacco in altezza (3.5)

K’: caduta sui talloni (3.6)

L’: squat Jump (3.8)
M’: Skip (3.8)

MESOCICLO 3.1

MESOCICLO 3.2

MESOCICLO 3.3

1 settimana:
M’+F’+D’+J’+G’
2 settimana: lun. mer
M’+D’+H’+L’+K”
3 settimana: lun. mer
D’+F+ G’+J’+M’
4 settimana: lun. mer.

J’+E’+H’+I’+M’

5 settimana: lun.
mer.M’+F’+D’+JI’+G’

6 settimana: lun.
mer.D’+I’+]’+E’+K’

7 settimana: lun.
mer.’+D’+H’+L’+K’
8sett.: lun.mer. D’+F’+

G’+J3+M’

Osettimana: lun. mer
D’+F’+C’+K’+K’
10settimana: lun mer
H+F+ G’+J’+M’
11settimana:
M’+F’+D’+J’+G’
12settimana:

D+ +E+K’




MESOCICLO 4
FORZA
Metodica: Split

Carico: 2 esercizi x 60” lavoro (11/10 rip) + 2’ recupero x 3-4 set (24°)
Note: Prima svolgere esercizi di forza e poi impact. Capienza massima 3 persone in ogni
stazione. Il gruppo deve essere diviso in 2 sottogruppi (S1 e S2), nella stessa giornata

vengono eseguite entrambe le split. SI=SA; S2=SB e viceversa il secondo giorno.

70-75% IRM x 11-10 rep x 3-4 set + 2’ rest
SPLIT A (SA) SPLIT B (SB)
Panca Lat/rematore
Pressa Stacco
IMPACT

Carico: 1 esercizio x 8’ lavoro (10 rip) + 2’ recupero x 5 set (10°40”)

Note: Da fare al termine del lavoro di forza

Impact per casa: Ripetere gli esercizi svolti nella seduta/nelle sedute precedenti (ad
esempio la seduta del mercoledi farla o il giorno stesso o il giovedi, mentre la seduta del

venerdi farla prima del mercoledi successivo)

TOT: Warm up (10”) + Forza (24”) + Impact (11°) + Cool down (5’) =50’



IMPACT MESOCICLO 4

A’: Affondo (1.1) 10* 2*5serie

B’: Camminata (1.2) 10* 2*5serie

C’: Affondo laterale (1.2) 10* 2*5serie
D’: Stride Jump (2.1) 10*5 serie

E’: Run (2.6)

F’: Passo di ballo (2.7)

G’: passo laterale (2.9)

H’: Balzo a 1 piede (3.4)

I’: stacco in lunghezza (3.5)

J’: stacco in altezza (3.5)

K’: caduta sui talloni (3.6)

L’: squat Jump (3.8)

M’: Skip (3.8)
MESOCICLO 4.1 MESOCICLO 4.2 MESOCICLO 4.3
1 settimana: 5 settimana: lun. Osettimana: lun. mer

M’+F’+D’+J’+G’
2 settimana: lun. mer
M’+D’+H’+L’+K”
3 settimana: lun. mer
D’+F+ G’+J’+M’
4 settimana: lun. mer.

J’+E’+H’+I’+M’

mer.M’+F’+D’+]’+G’

6 settimana: lun.
mer.D’+I’+]’+E+K’°

7 settimana: lun.
mer.’+D’+H’+L’+K’
8sett.: lun.mer. D’+F’+

G’+J3+M’

D’+F+C’+K’+K’
10settimana: lun mer
H+F+ G’+J’+M’
11settimana:
M’+F’+D’+J)’+G’
12settimana:

D+ +E+K’




