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Introduzione  

 

La qualità di vita è un costrutto psicologico che ha acquisito particolare  importanza  in 

ambito medicosanitario. L’obiettivo dei servizi sanitari  non è più  solamente quello di 

porre  attenzione  alle  manifestazioni  di  malattia  e  agli  effetti  dei  trattamenti  ma  anche 

quello  di  garantire  al  paziente  una  qualità  di  vita  soddisfacente.  Ecco  che  valutare  il 

benessere  generale  dei  pazienti,  nella  sua  dimensione  fisica  e  psicologica  ma  anche 

emotiva, sociale e spirituale, è diventato di fondamentale importanza per capire l’impatto 

che la malattia ha sulla quotidianità delle persone che la vivono.  

La qualità di vita è una variabile molto utile anche nello studio di pazienti oncologici, sia 

per valutare gli effetti collaterali e l’impatto del trattamento a lungo termine,  che  per 

raccogliere dati più significativi sulle esperienze soggettive dei pazienti nella terapia del 

cancro e, quindi, migliorare lo stato di benessere del singolo paziente oncologico. 

L’ambito oncologico è il principale interesse di questo studio che coinvolge pazienti 

affetti  da  Sindrome  di  Lynch.  La  Sindrome  di  Lynch  è  una  malattia  ereditaria  a 

trasmissione  autosomica  dominante  che  determina  una  predisposizione  a  sviluppare  il 

cancro  del  colonretto, il tumore dell’endometrio nelle donne e/o tumori in altre sedi 

(uretere,  pelvi  renali,  stomaco,  intestino  tenue,  ovaio,  cervello  e  tumori  sebacei).  I 

portatori affetti da tale sindrome non solo vivono nel rischio di sviluppare un tumore ma 

addirittura  nel  rischio  di  svilupparne  molteplici.  Vista  questa  condizione  di  incertezza 

legata al rischio di poter sviluppare più di un cancro, nello studio si è deciso di esplorare 

anche  la  dimensione  della  preoccupazione per il cancro, connessa all’esperienza 

personale di malattia vissuta, alla paura per la recidiva e alla preoccupazione di sviluppare 

altri tumori. 

Le ricerche che hanno indagato la qualità di vita o, più in generale, il disagio psicologico 

in relazione alla Sindrome di Lynch, si sono focalizzate su pazienti con tumore al colon

retto  non  sempre  riconducibile  alla  Sindrome  di  Lynch  e,  nel  caso  di  pazienti  con 

Sindrome di Lynch, le dimensioni psicologiche indagate spesso si riferivano all’impatto 

del  risultato  positivo  o  negativo  del  test  genetico.  Di  contro,  questa  ricerca  ha  voluto 

indagare l’impatto della malattia in pazienti con accertata diagnosi di Sindrome di Lynch 

ma  con  differente  storia  di  tumore.  I  partecipanti  dello  studio  sono  stati  selezionati 

direttamente dal Registro dell’Unità Tumori Ereditari Apparato Digerente (TEAD), attivo 
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presso l’Istituto Nazionale dei Tumori di Milano e riconosciuto dal Ministero della Salute 

come centro di riferimento per la gestione e il trattamento delle patologie dell’apparato 

digerente  e  membro  della  Rete  Europea  di  Riferimento  sui  tumori  di  origine  genetica 

(ERNGENTURIS). La  ricerca è  stata approvata dal Comitato Etico della  Fondazione 

con il riferimento INT257/21. 

Il progetto di ricerca si è inizialmente rivolto all’indagine della qualità di vita dei pazienti 

con diagnosi di Sindrome di Lynch. Si è poi deciso di raccogliere informazioni sulla storia 

personale di cancro, sulla diagnosi e sulla preoccupazione per il cancro nonché indagare 

il  livello di conoscenza della malattia e degli aspetti di ereditarietà ad essa associati. In 

seguito, si è voluto valutare se alcune variabili qualitative quali storia di malattia, età e 

genere potessero essere in qualche modo legate alla valutazione che la persona fa della 

propria salute e del proprio benessere psicologico. In aggiunta, si è deciso di esplorare se 

la  variabile  della  preoccupazione  di  sviluppare  il  cancro  nei  pazienti  con  Sindrome  di 

Lynch potesse far emergere caratteristiche rilevanti per la ricerca.  

Lo scopo ultimo di questa ricerca è quello di esplorare il vissuto di malattia di pazienti 

portatori di un difetto genetico ereditario che può essere trasmesso ai figli e che indirizza 

a programmi di sorveglianza intensiva e/o trattamenti mirati. 

Nella prima parte di questo lavoro è stata descritta la Sindrome di Lynch e la letteratura 

psicologica riguardante la qualità della vita e la preoccupazione per il cancro. 

Nella seconda parte è illustrata la ricerca condotta presso la Fondazione IRCCS Istituto 

Nazionale  dei  Tumori  di  Milano  in  collaborazione  con  la  Struttura  Semplice  Tumori 

dell’Apparato Digerente, la Struttura Semplice Dipartimentale di Psicologia Clinica e la 

Struttura Semplice di Bioinformatica e Biostatistica. 
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Capitolo 1. La Sindrome di Lynch 

1.1 La storia della Sindrome di Lynch  

La  Sindrome  di  Lynch  SL  (o  Hereditary  Non  Polyposis  Colon  Cancer;  HNPCC)  è  la 

forma ereditaria più comune di cancro del colonretto (CCR), responsabile di circa il 2

4% di tutti i casi di CCR. La prevalenza dei portatori di mutazioni MMR è di circa uno 

su 300, vale a dire 2 – 5 milioni di persone solamente in Europa (Seppälä et al., 2021). 

 La Sindrome di Lynch è associata anche al rischio di sviluppare tumori extracolonici che 

si  presentano  in  giovane  età,  in  particolare:  endometrio  (CE),  uretere,  pelvi  renali, 
stomaco,  intestino  tenue,  ovaio,  cervello  e  tumori  sebacei  (Vasen  et  al.,  1999).  La 

Sindrome di  Lynch venne descritta per  la prima volta dal patologo Aldred  Warthin,  il 

quale riscontrò in alcune famiglie provenienti dal registro dell’Università di Medicina del 

Michigan,  la  presenza  di  una  storia  familiare  di  carcinoma  che  interessava 

particolarmente il tratto gastrointestinale e il colon negli uomini e gli organi genitali nelle 

donne  (cit  3,  Warthin  AS.,  1925).  Gli  studi  sulla  predisposizione  ereditaria  al  cancro 

proseguirono dopo la morte di Warthin con il Dr. Henry Lynch che, in uno studio su due 

famiglie con storia  familiare di carcinoma,  trovò delle affinità con  le  famiglie  studiate 

precedentemente da Warthin riscontrando una prevalenza di tumore del colonretto negli 

uomini e di cancro dell’endometrio nelle donne, oltre che un’alta incidenza di tumori 

maligni primari  (seno,  labbro, pancreas, duodeno, ovaio,  stomaco,  rene)  (Lynch et al., 

1966). Il Dr. Lynch riscontrò quattro caratteristiche principali della Sindrome di Lynch: 

(1)  aumento  delle  occorrenze  di  adenocarcinomi,  principalmente  del  colonretto  e 

dell’endometrio; (2) aumento di multiple neoplasie maligne primarie; (3) eredità 

autosomica dominante e (4) insorgenza del cancro in giovane età (Lynch, H. T., & Krush, 

A. J., 1971). 

Nel  1989,  durante  la  seconda  Conferenza  Internazionale  sul  Cancro  gastrointestinale, 

venne  fondato  l’International Collaborative Group on Herediraty NonPolyposis 

Colorectal  Cancer  (ICGHNPCC),  un  gruppo  internazionale  di  ricercatori  interessati  a 

studiare l’HNPCC nei suoi aspetti genetici, clinici e patologici (Lynch et al., 2003). Uno 

dei primi risultati di successo dell’ICGHNPCC, formalizzato nel 1990 ad Amsterdam, è 

stata l’istituzione di una serie di criteri clinici di selezione per le famiglie con HNPCC 

[Tab. 1].  
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Criteri di Amsterdam I (1991) 

Almeno tre membri della famiglia devono avere un CRC; i seguenti criteri devono essere rispettati: 

o  Uno deve essere partente di primo grado degli altri due 

o  Almeno due generazioni successive devono essere affette  

o  Almeno un CRC deve essere stato diagnosticato prima dei 50 anni 

o  La poliposi adenomatosa familiare (FAP) deve essere esclusa 

o  I tumori andrebbero verificati con esame istopatologico  
Tab. 1: Vasen et al. (1991) 

Nel 1999, i Criteri di Amsterdam I vennero revisionati nei Criteri di Amsterdam II, i quali 

prendono  in  considerazione  nello  studio  dei  soggetti  anche  la  presenza  di  tumori 

extracolonici che sono associati alla Sindrome di Lynch [Tab. 2] 

Criteri di Amsterdam II (1999) 

Almeno tra membri della famiglia devono avere un tumore associato alla SL (colonretto, endometrio, 

piccolo intestino, uretere o rene); i seguenti criteri devono essere rispettati: 

o  Uno deve essere parente di primo grado degli altri due 

o  Almeno due generazioni successive devono essere affette 

o  Almeno uno dei tumori associati alla SL deve essere stato diagnosticato prima dei 50 anni 

o  Nei casi di cancro al colonretto deve essere esclusa la poliposi adenomatosa familiare (FAP) 

o  I tumori andrebbero verificati con esame istopatologico 

Tab. 2: Vasen et al. (1999) 

Nel corso degli anni ’90 cominciò ad essere chiarita la patogenesi della malattia, 

riconoscendo  come  caratteristica  molecolare  dei  tumori  che  insorgono  in  contesto  di 

Sindrome di Lynch l’instabilità dei microsatelliti (MSI) nonché il difetto di espressione 

di almeno una dei prodotti proteici dei geni coinvolti nel meccanismo di riparazione del 

DNA  (mismatch  repair).  Nel  1996,  durante  un  workshop  tenutosi  a  Bethesda  con 

l’obiettivo di chiarire il ruolo della genetica nella SL, vennero istituiti i criteri di Bethesda 

(RodriguezBigas et al., 1997), successivamente revisionati nel 2004 [Tab. 3] che hanno 

lo scopo di identificare i soggetti eleggibili per il test genetico. 

Criteri di Bethesda (2004) 

I tumori devono essere analizzati per instabilità dei microsatelliti (MSI) nelle seguenti situazioni: 

o  CRC diagnosticato in paziente più giovane di 50 anni 

o  Presenza di tumori sincroni o metacroni, colorettali o di altri tipi correlati alla SL (colonretto, 

endometrio, stomaco, ovaio, pancreas, uretere e pelvi renali, tratto biliare e piccolo intestino), 

indipendentemente dall’età 
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o  CRC con istologia MSIH diagnosticato in paziente più giovane di 60 anni 

o  CRC diagnosticato in paziente con uno o più parenti di primo grado con un tumore correlato a 

SL, con almeno uno dei tumori diagnosticato prima dei 50 anni 

o  CRC diagnosticato in un paziente con due o più parenti di primo grado o secondo grado con 

tumori correlati a SL, indipendentemente dall’età  

Tab. 3: Umar et al. (2004) 

1.1.1 Genetica  

La  Sindrome  di  Lynch  è  una  malattia  ereditaria  a  trasmissione  autosomica  dominante 

caratterizzata da una suscettibilità per il cancro del colonretto, con età di esordio precoce 

(circa 44 anni), in prevalenza tumori del colon sincroni e metacroni e frequenti carcinomi 

dell’endometrio e di altri organi [Tab. 4] (Lynch et al., 1993). È causata dalla presenza di 

mutazioni germinali  in uno dei geni coinvolti nel meccanismo di riparazione del DNA 

(geni del mismatch repair, MMR), cioè MLH1, MSH2, MSH6 o PMS2 (Liu et al., 1996), 

oppure  dalla  delezione  del  gene  EPCAM  (Ligtenber  et  al.,  2009;  Kovacs  et  al.,  2009; 

Niessen et al., 2009) che causa l’inattivazione del gene adiacente, MSH2. La disfunzione 

in  uno dei geni MMR è responsabile dell’instabilità dei microsatelliti (MSI) cioè 

l’incapacità del sistema MMR del DNA di riparare gli errori che si verificano durante la 

replicazione  del  DNA  che  causa  alterazioni  nel  numero  di  sequenza  ripetitivo  dei 

microsatelliti (Thibodeau et al., 1993; Aaltonen et al., 1993).  

I  tumori  che  insorgono  nel  contesto  di  Sindrome  di  Lynch  non  sono  immediatamente 

distinguibili dalle forme non ereditarie, ma presentano alcune caratteristiche peculiari che 

possono  essere  rilevate  attraverso  degli  specifici  approfondimenti  a  livello  del  tessuto 

tumorale quali, appunto, l’instabilità dei microsatelliti e la perdita d’espressione di una 

delle  quattro proteine MMR all’esame immunoistochimico. I  microsatelliti  sono  delle 

sequenze ripetute in tandem di DNA utilizzabili come marcatori molecolari di loci, se due 

o più delle sequenze di microsatelliti del DNA del tumore sono stati mutati, il tumore è 

definito altamente instabile (MSIH); se solo uno delle cinque sequenze di microsatelliti 

del  DNA  del  tumore  risultata  mutata,  il  tumore  esprime  una  bassa  instabilità  dei 

microsatelliti (MSIL) (Boland et al., 1998). Se nessuna sequenza è mutata il  tumore è 

definito stabile (MSS) (Hampel et al. 2005). L’analisi immunoistochimica (IHC) consente 

di  identificare la perdita di espressione delle proteine codificate da uno dei 4 principali 
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geni  MMR  implicati  nella  diagnosi  di  Sindrome  di  Lynch  (MLH1,  MSH2,  MSH6  o 

PMS2). 

Le  mutazioni  patogenetiche  geminali  (cioè  costitutive)  in  uno  dei  geni  MMR  (MLH1, 

MSH2, MSH6 o PMS2) come già affermato sono responsabili della Sindrome di Lynch e 

comportano diversi rischi di sviluppare il cancro, che possono variare anche in base all’età 

e  al  genere.  Una  stima  accurata  di  tali  rischi  è  essenziale  per  la  pianificazione  delle 

strategie  di  prevenzione  o  di  diagnosi  precoce  dei  tumori.  A  partire  dai  50  anni, 

l’incidenza cumulativa di cancro nei portatori di mutazioni MLH1  o  MSH2  aumenta 

rapidamente,  mentre  i  portatori  di  mutazioni  MSH6  o  PMS2  hanno un’incidenza 

cumulativa di cancro che aumenta più tardivamente dall’età di 60 anni  (Dominguez

Velentin et al., 2020). Il rischio cumulativo a 75 anni per qualsiasi cancro è del 76% per 

mutazione in MLH1, 80% per mutazione in MSH2, 61% in MSH6 e 18% in PMS2 (Møller 

et al., 2017; Møller et al., 2018). Il cancro del colonretto è quello più  frequentemente 

osservato con un’incidenza cumulativa a 70 anni maggiore per i portatori di mutazioni 

genetiche nei geni MLH1 (46%) e MSH2 (35%) e un’incidenza inferiore nei geni MSH6 

(20%) e PMS2 (10%) (Møller et al., 2017). Il rischio di cumulativo di CRC per il gene 

EPCAM è del 75%, con un’età media di diagnosi di 43 anni  (Kempers et al., 2011). Il 

rischio  lifetime  di  CRC  nei  portatori  di  geni  MLH1  e  MSH2  rimane  intorno  al  50% 

nonostante la prevenzione e la sorveglianza clinica (Møller et al., 2018). 

Per le donne si aggiunge il rischio di tumori ginecologici che tendono a verificarsi prima 

dei 60 anni (Møller et al., 2018). L’incidenza del tumore all’endometrio è alta soprattutto 

tra le portatrici di mutazioni MSH2 (51%), MSH6 (49%) e MLH1 (34%) ma bassa nelle 

donne con delezione del gene EPCAM (12%) (Kempers et al., 2011). Il tumore è frequente 

anche nelle donne anziane portatrici di mutazioni PMS2 (24%) (Møller et al., 2017). In 

aggiunta,  esiste anche il rischio per il tumore dell’ovaio del 10%, 17% e 13% 

rispettivamente nelle portatrici di mutazioni MLH1, MSH2 e MSH6. Il rischio cumulativo 

di  tumori  per  quanto  riguarda  il  tratto  gastrointestinale  superiore  (stomaco,  duodeno, 

tratto  biliare,  cistifellea  e  pancreas),  diagnosticati  nella  popolazione  generale 

prevalentemente in età avanzata, è particolarmente alto nei soggetti portatori di mutazione 

MLH1 (21%), rispetto a MSH2 (10%) e MSH6 (7%). Il rischio di tumore delle vie urinarie 

si verifica prevalentemente in età avanzata con un’incidenza elevata nei portatori di geni 

MSH2 (25%), rispetto a MLH1 (8%) e MSH6 (11%). L’incidenza cumulativa a 75 anni 
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di  età  per  quanto  riguarda  il  tumore  alla  prostata  è  del  17%,  del  32%  e  del  18% 

rispettivamente per i geni MLH1, MSH2 e MSH6 ((Møller et al., 2018).  

Organo  Rischio nell’arco della vita (%)  Età mediana di insorgenza 
Colon  3070 %  2766 

Endometrio  1471%  4854 
Ovaio  322%  4254 

Pelvi renaleuretere  125%  5257 
Pancreas – vie biliari  218%  5056 

Stomaco  113%  4955 
Tumori gliali  14%  5055 

Cute (neoplasie sebacee)  ˂ 10%  5154 

Piccolo intestino  112%  4651 

Tab. 4: AIOM Linee Guida Tumori del Colon 2020 (p. 25) 

1.1.2 Diagnosi  

Si  sospetta  la presenza di Sindrome di  Lynch quando si  verifica un  CRC o un cancro 

correlato alla SL in giovane età, con una storia familiare di cancro  (Lynch et al., 2009). I 

tumori che insorgono nel contesto della SL non sono immediatamente distinguibili dalle 

forme non ereditarie e, sempre più spesso, ci si è accorti che la SL può presentarsi anche 

senza una spiccata familiarità. I criteri di Amsterdam consentono di identificare i casi di 

SL associati a familiarità, ma non quelli in cui questa componente non è presente o così 

evidente. Per consentire di rilevare tutti i casi di tumori correlati alla SL sono stati scritti 

i  criteri  di  Bethesda  che  prendono  in  considerazione  gli  approfondimenti  a  livello  del 

tessuto tumorale quali l’instabilità dei microsatelliti (MSI) e l’analisi immunoistochimica 

(IHC) delle proteine MMR. Il test dell’instabilità dei microsatelliti (MSI) analizza un 

pannello di marcatori di microsatelliti (BAT25, BAT26, D5S346, D2S123 e D17S250) 

nel tessuto tumorale e nel tessuto sano (Boland et al., 1998; Lynch et al., 2009; Hampel 

et al., 2005). Il risultato del test è positivo quando in un allele almeno due marcatori sono 

alterati  nel  tessuto  tumorale  rispetto  al  tessuto  sano.  Il  test  MSI  è  sensibile  ma  non 

specifico per la SL, poiché solo il 2025% di tutti i tumori MSIH è associato a mutazioni 

germinali  in  uno  dei  geni  MMR  del  DNA  (Lynch  et  al.,  2009).  Inoltre,  il  test  MSI  è 

sensibile solo all’86% nei CRC di famiglie con mutazioni germinali in MSH6; IHC lo è 

del  90%  (Hendriks  et  al.  2004).  Per questa ragione, è utile integrare l’analisi 
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immunoistochimica (IHC) al test di analisi dei microsatelliti (MSI). L’analisi 

immunoistochimica (IHC) consente di valutare l’espressione proteica dei geni MLH1, 

MSH2, MSH6 e PMS2  (Sehgal et al., 2014). Si  ritiene che  i  tumori che  mostrano una 

colorazione assente per ognuna delle quattro proteine abbiano una disfunzione sottostante 

nel sistema MMR del DNA (MMRD) a causa dell’inattivazione di uno dei geni MMR 

(Yurgelun et al., 2018). Tuttavia, si consideri che circa il 15% dei CRC sporadici, hanno 

un esordio tardivo e manifestano una perdita dell’espressione della proteina MLH1a causa 

dell’ipermetilazione del promotore MLH1  che  non  permette  alla  proteina  di  essere 

espressa.  Questa  condizione  è  frequentemente  associata  alla  presenza  di  una  specifica 

mutazione somatica (cioè presente solo nel  tessuto tumorale) del gene  BRAF (V600E) 

(Lynch et al., 2009; Hitchins et al., 2013). In questo caso,  la presenza della mutazione 

BRAF V600E può essere utilizzata come criterio per escludere la diagnosi di SL (Li et 

al., 2021). 

1.1.3 Sorveglianza 

Considerando il rischio maggiore a livello colorettale per entrambi i sessi, l’esame 

endoscopico è quello che maggiormente viene eseguito per tutta la vita. La sorveglianza 

tramite  colonscopia  periodica  consente  di  ridurre  del  5063%  il  rischio  di  incidenza  e 

mortalità del CRC (de Jong et al., 2006; Wullen et al., 2001). La colonscopia consente 

l’individuazione e la rimozione delle lesioni preneoplastiche e la diagnosi precoce di CRC 

(Perrod et al., 2021). Tuttavia, il 46% dei casi di CRC può non essere riscontrato dalla 

colonscopia a causa di diversi motivi: la lesione potrebbe non essere raggiunta durante la 

proceduta; la preparazione intestinale potrebbe non essere adeguata, questo porta ad una 

scarsa visualizzazione della mucosa; il cancro potrebbe essere molto piccolo e localizzato 

dietro una piega dell’intestino; infine, alcuni tumori che presentano una rapida 

progressione potevano non essere presenti all’ultima colonscopia (Bressler et al., 2004; 

Bressler et al., 2007). Essendo elevato il rischio di sviluppare CRC in presenza di SL, le 

linee guida dell’American Society of Clinical Oncology (ASCO), dell’European Society 

for Medical Oncology (ESMO), dell’American College of Gastroenterology (ACG), del 

National Comprensive Cancer Network (NCCN), dell’US MultiSociety Task Force on 

Colorectal  Cancer  e dell’European Hereditary Tumor Group (Mallorca Group) 

raccomandano la sorveglianza tramite colonscopia ogni 12 anni, a partire dai 2025 anni 

(Stoffel  et  al.,  2015;  Balmaña  et  al.,  2013;  Syngal  et  al.,  2015;  Benson  et  al.,  2018; 
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Giardiello et al., 2014; Vasen et al., 2013; Vasen et al., 2013). Queste raccomandazioni 

devono  essere  integrate  dalla  storia  familiare  e  personale  di  ogni  individuo  altrimenti 

l’indicazione di un controllo endoscopico a 2 anni potrebbe esporre il paziente 

all’insorgenza di un cancro tra un esame e l’altro.  

Per quanto riguarda la sorveglianza per il cancro all’endometrio e all’ovaio nelle donne 

con SL, le visite ginecologiche, l’ecografia transvaginale e la biopsia endometriale 

(DoveEdwin et al., 2002; Rijcken et al., 2003; RenkonenSinisalo et al., 2007) vengono 

consigliate ogni anno a partire dai 3035 anni (Stoffel et al., 2015; Balmaña et al., 2013; 

Syngal et al., 2015). Tuttavia, l’attenzione ai sintomi, incluso il sanguinamento vaginale 

irregolare,  è  altamente  consigliata  in  quanto  può  identificare  donne  con  un  cancro 

dell’endometrio nella fase iniziale (Stoffel et al., 2015).  

Per  i  tumori  extracolici  connessi  alla  Sindrome  di  Lynch  non  ci  sono  prove  che  lo 

screening  di  routine  degli  altri  organi  bersaglio  della  SL  cambi  i  risultati,  perciò,  la 

sorveglianza  deve  essere  considerata  caso  per  caso  anche  in  base  alla  storia  familiare 

(Stoffel et al., 2015; Syngal et al., 2015). 

1.1.4 Trattamento 

Il  tumore  colorettale,  nel  43%  dei  pazienti  con  SL  si  manifesta  come  secondo  cancro 

(Møller  et  al.,  2017)  e  il  rischio  di  sviluppare  un  secondo  tumore  colorettale  (cancro 

metacrono) dopo la resezione del primo è approssimativamente del 1619% a 10 anni di 

followup  (con  un  incremento  di  rischio  del  3%  ogni  2  anni),  nonostante  la  stretta 

sorveglianza (Win et al., 2013). Per questo motivo secondo le linee guida dell’American 

College of Gastroenterology (ACG), la colectomia totale con ileorettoanastomosi (IRA) 

è  il  trattamento  migliore  per  pazienti  con  SL.  La  colectomia  parziale è un’opzione da 

prendere in considerazione nei pazienti non idonei per la colectomia totale ma deve essere 

condotta  una  regolare  sorveglianza  postoperatoria  (Syngal  et  al.,  2015).  La  US  Multi

Society  Task  Force on  Colorectal  Cancer  considera  il  trattamento  con  colectomia  una 

soluzione in pazienti con CRC o polipi premaligni che non possono essere rimossi dalla 

colonscopia (Giardiello et al., 2014). Considerato il rischio sostanziale di sviluppare un 

secondo CRC dopo colectomia parziale (Win et al., 2013) e avendo riscontrato una qualità 

di  vita  simile  nei  pazienti  dopo  colectomia  parziale  e  totale  (Haanstra  et  al.,  2012), 

secondo l’European Hereditary Tumor Group (Mallorca Group), l’opzione della 
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colectomia subtotale dovrebbe essere discussa con tutti i pazienti con Sindrome di Lynch 

con  CRC,  in  particolare  con  i  pazienti  più  giovani  (Vasen  et  al.,  2013;  de  Vos  tot 

Nederveen  Cappel et al., 2003). Nei pazienti con età più avanzata (per esempio, ˃ 60 

anni),  il  rischio  di  sviluppare  un  CRC  è  relativamente  basso,  quindi,  la  soluzione  più 

appropriata è la resezione parziale del colon nel sito del tumore (Vasen et al., 2013). 

Per quanto riguarda le donne affette da Sindrome di Lynch, l’isterectomia profilattica e 

la salpingoovariectomia bilaterale rappresentano opzioni utili per ridurre il rischio di EC 

e di cancro all’ovaio  (Schmeler et al., 2006). Nonostante gli  svantaggi dovuti a questi 

interventi chirurgici, in particolare complicanze chirurgiche (sanguinamento, infezioni e 

lesioni alle vie urinarie e  intestinali),  impatto negativo sulla vita sessuale e menopausa 

precoce, le donne che si sono sottoposte a questi  interventi chirurgici hanno dimostrato 

di  provare  una  preoccupazione  minore  di  sviluppare  tumori  e  un  aumento  di 

comportamenti di vita sani (Etchegary et al. 2018).  

1.1.5 La chemioprevenzione  

Attualmente  sono  in  fase di  studio alcuni percorsi di chemioprevenzione  nel CRC per 

limitare l’insorgenza di carcinomi del colonretto attraverso l’impiego di appositi farmaci, 

in particolare l’aspirina e i suoi analoghi (Burn et al., 2011). Lo studio CAPP2 (Colorectal 

Adenoma/Carcinoma Prevention Programme) sulla chemioprevenzione con aspirina (600 

mg al giorno per almeno 2 anni) in pazienti con SL ha evidenziato, dopo 10 anni di follow

up,  una  riduzione significativa dell’incidenza di nuovi CRC e tumori dell’endometrio 

(Liang et al., 2002). Non essendoci  linee guida  internazionali a riguardo, anche questa 

rimane una possibilità da poter discutere con i pazienti. 

1.2 La Fondazione IRCCS Istituto Nazionale Tumori di Milano 

Nel 1989 presso l’Istituto Nazionale Tumori di Milano è stato attivato  il “Registro dei 

Tumori Colorettali Ereditari” a cui  hanno  aderito  69  centri  distribuiti  sul  territorio 

nazionale. Nel 2009, è stata creata la Struttura “Tumori Ereditari dell’Apparato 

Digerente” (TEAD), riconosciuta dal Ministero della Salute come centro di riferimento 

per la gestione e il trattamento delle patologie dell’apparato digerente. L’attività clinica 

di questa struttura si svolge su base multidisciplinare grazie al coinvolgimento di diverse 

strutture per la diagnosi e la cura delle sindromi ereditarie dei tumori dell’apparato 

digerente; tra queste anche la Sindrome di Lynch. Dal 2022 la struttura TEAD è inserita 
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nella  rete  di  riferimento  europea  per  le  sindromi  predisponenti  neoplasie  ERN 

GENTURIS per la Sindrome di Lynch e la Poliposi Familiare. 

 La struttura TEAD si prefigge i seguenti obiettivi: 

o  Identificare i casi di tumore dell’apparato digerente riconducibili a 

predisposizione ereditaria, anche tramite lo screening di popolazione generale per 

l’identificazione di nuovi casi; 

o  Trattare  e  monitorare  opportunamente  i  pazienti  portatori  di  tumori  ereditari 

dell’apparato digerente; 

o  Ricostruire  e  registrare  in  modo  corretto  e  il  più  possibile  completo  i  nuclei 

familiari  cui  questi  casi  appartengono  al  fine  di  razionalizzare  il  loro 

inquadramento diagnostico, anche mediante analisi genetiche specifiche; 

o  Promuovere l’elaborazione di adeguati programmi di sorveglianza per la diagnosi 

precoce delle neoplasie attese nei familiari asintomatici a rischio, appartenenti alle 

famiglie incluse nel registro; 

o  Coordinare e supportare importanti attività di ricerca e divulgazione scientifica.  

1.2.1 Il PDTA dei pazienti con Sindrome di Lynch  

La  struttura  TEAD  raccoglie  dati  clinici,  molecolari  e  alberi  genealogici  di  famiglie 

(pazienti affetti e familiari a rischio) con suscettibilità genetica per lo sviluppo di Tumori 

dell’Apparato Digerente. I PDTA, ovvero i “percorsi diagnosticoterapeutici 

assistenziali”, dei pazienti con Sindrome di Lynch e altre sindromi ereditarie dei tumori 

dell’apparato digerente inizia con la diagnosi e la terapia, prosegue con il followup post

intervento  e  con  la  gestione  di  eventuali  manifestazioni  extracoliche,  mediante 

l’interazione con altre  strutture  istituzionali.  In  caso  di  necessità,  sono  previste  anche 

attività di supporto sociopsicologico e di supporto nutrizionale del paziente che afferisce 

alla struttura.  

Per  ciascun  probando  (primo  soggetto  della  famiglia  afferente  alla  struttura)  viene 

ricostruito l’albero genealogico (estendendolo ad almeno 3 generazioni), si procede alla 

raccolta dettagliata di documentazione clinica per la definizione della malattia, si avvia 

un programma di followup clinico adeguato e si raccoglie, conservando e mantenendo 

disponibile il materiale biologico necessario alle analisi molecolari (ricerca di mutazioni 
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germinali,  analisi  immunoistochimiche,  instabilità  dei  microsatelliti  e  ricerca  di 

mutazioni somatiche in materiale paraffinato).  

Infine,  dopo  la  firma  di  un  consenso  informato  tutti  i  dati  vengono  informatizzati  in 

specifici database di gestione. I dati sono trattati nel rispetto della normativa vigente in 

materia di protezione dati, tra cui il Regolamento (UE) 2016/679, il d.lgs. 196/2003 e le 

“Prescrizioni relative al trattamento dei dati genetici” adottate il 5 giugno 2019 dal 

Garante per la protezione dei dati personali.  
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Capitolo 2. Le variabili psicosociali associate alla Sindrome di Lynch 

2.1 La qualità di vita  

La qualità di vita è un costrutto che ha acquisito una particolare  importanza  in ambito 

medicosanitario, spostando l’interesse principale della medicina dalla progressione della 

malattia  e  dagli  esiti  di  sopravvivenza,  alla  valutazione  del  benessere  generale  del 

paziente, che comprende la dimensione fisica e psicologica ma anche emotiva, sociale e 

spirituale. L’organizzazione mondiale della Sanità (WHO, 1995) ha definito la qualità di 

vita come “la percezione che gli individui hanno della propria posizione nella vita, nel 

contesto della cultura e dei sistemi di valori in cui vivono e in relazione ai propri obiettivi, 

aspettative,  standard e preoccupazioni” (p. 1405). È un concetto ampio che  include  in 

modo  complesso  la  salute  della  persona,  il  suo  stato  psicologico,  il  livello  di 

indipendenza, le relazioni sociali, i rapporti con l’ambiente e infine le credenze personali, 

religiose e spirituali. Questa definizione fa emergere le due caratteristiche principali della 

qualità di vita: la multidimensionalità e la soggettività (WHOQOL, 1995).  

La qualità di vita è un costrutto multidimensionale perché racchiude  in  sé  il benessere 

fisico, funzionale, emotivo e sociale (Cella, 1994). Nello specifico, comprende:  lo stato 

funzionale del soggetto (la “normalità” dei suoi parametri fisiologici e la sua capacità di 

compiere attività “normali”), i sintomi correlati alla malattia e alle terapie, le funzioni 

psicologiche e la presenza di disturbi mentali e l’adattamento sociale (C. A. Ripamonti, 

C.  A.  Clerici,  2008).  Garantire  una  buona  qualità  di  vita  significa  promuovere  una 

condizione  di  benessere  ottimale,  soddisfazione  generale  per  la  vita,  appagamento  e 

felicità  che  vadano  al  di là dell’assenza di malattia e che, anzi, siano presenti 

indipendentemente dalla propria condizione di salute fisica. L’Organizzazione Mondiale 

della Sanità, infatti, definisce la salute come “uno  stato  di  completo  benessere  fisico, 

mentale e sociale non semplice assenza di malattia” (WHO, 1948).  

La qualità di  vita può essere descritta e misurata solo  in  termini  individuali e dipende 

dallo  stato  di  vita  attuale,  da  esperienze  passate,  dalle  speranze  per  il  futuro,  sogni  e 

ambizioni  (Calman  K.  C.  1984).  L’altra caratteristica principale, infatti, è la sua 

soggettività:  la qualità di vita può essere compresa solo dalla prospettiva del paziente, 

dalla sua percezione personale della malattia, del rischio/danno che comporta e delle sue 

capacità di affrontarlo (Cella, 1994).  
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La qualità di vita è una variabile molto utile anche nello studio di pazienti oncologici, sia 

per valutare gli effetti collaterali e l’impatto del trattamento a lungo termine, raccogliere 

dati più significativi sulle esperienze soggettive dei pazienti nella  terapia del cancro e, 

quindi,  migliorare  lo  stato  del  singolo  paziente  oncologico  ma  soprattutto  per  il 

riconoscimento del paziente come individuo e come persona nella sua interezza, unione 

di corpo, mente e spirito (WHO, 1948; Calman K.C., 1984). La qualità di vita può essere 

un predittore del  successo di un  trattamento e,  in ambito oncologico, ha dimostrato di 

essere un forte predittore di sopravvivenza (Fayers P., & Machin, D., 2016), assumendo 

perciò anche un importante valore prognostico.  

2.1.1 La qualità di vita nella Sindrome di Lynch 

Nel  contesto  della  Sindrome  di  Lynch,  per  cui  avere  la  predisposizione  genetica  non 

significa  necessariamente  sviluppare  in  futuro  uno  o  più  tumori,  la  qualità  di  vita  è 

associata a un differente decorso della storia di malattia, a partire dalla sorveglianza fino 

all’eventuale trattamento  (Gritz  et  al.,  2005;  Collins  et  al.,  2000;  Esplen  et  al.,  2001; 

Hadley et al., 2010). 

Uno studio che ha confrontato la qualità di vita in pazienti sopravvissuti al CRC sporadico 

e CRC causato dalla SL non ha riscontrato differenze  in termini di benessere emotivo, 

funzionale, sociale e fisico e qualità di vita (BurtonChase et al., 2017). Tuttavia, non sono 

state riscontrate differenze nella qualità di vita neanche in pazienti a rischio per Sindrome 

di Lynch con risultato del test genetico positivo o negativo (Esplen et al., 2015). Inoltre, 

esistono una serie di variabili personali come lo stile di coping,  il supporto  sociale o la 

precedente esperienza di cancro in famiglia che, insieme alla qualità di vita, giocano un 

ruolo fondamentale nell’adattamento al risultato del test genetico per Sindrome di Lynch  

(McAllister M., 2003). Gritz et al (2005), hanno riscontrato che un sottogruppo di pazienti 

che si è sottoposto al test genetico per Sindrome di Lynch e che manifestava alti livelli di 

depressione e ansia alla baseline, bassa qualità di vita e scarso supporto sociale potrebbe 

essere a rischio di provare un aumentato distress psicologico connesso al risultato del test 

genetico sia nel breve che nel lungo periodo. Anche le persone senza una storia personale 

di cancro potrebbero essere particolarmente vulnerabili all’aumento di distress 

psicologico subito dopo la scoperta di essere portatori delle mutazioni per Sindrome di 

Lynch  e  potrebbero  beneficiare  di  sessioni  di  consulenza  aggiuntiva  e  di  maggiore 

supporto per facilitare l’adattamento al risultato positivo del test. Simili risultati sono 
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presenti  anche  nello  studio  di  Esplen  et  al.  (2007)  in  cui  un  sottogruppo  di  pazienti 

sopravvissuti al CRC, che manifestavano bassa soddisfazione rispetto al supporto sociale 

e uno stile di coping basato sull’evitamentofuga, erano maggiormente preoccupati del 

potenziale  impatto dovuto dal risultato del  test genetico e mostravano maggior distress 

dopo le sedute di counseling genetico.  

2.2 La preoccupazione per il cancro  

La paura del cancro venne descritta per la prima volta negli anni ’40 parlando di 

‘cancerofobia’ ovvero la paura nevrotica o preoccupazione di avere il cancro in assenza 

di prove mediche, che portavano ad ansia cronica, attacchi di panico e suicidio  (Hay et 

al., 2005). Nel 1966, uno studio ha indicato che il 31% di un ampio campione di residenti 

negli USA sosteneva che  il  cancro era una causa significativa di preoccupazione nelle 

loro  vite  (Kirscht  et  al.,  1966).  È  importante  riconoscere  che  la  preoccupazione  è  un 

processo, piuttosto che un evento o uno stato d’essere, in base al quale un individuo viene 

coinvolto  in  una  potenziale  minaccia  futura  (Kelly  et  al.,  1999),  che  può  provocare 

emozioni  spiacevoli  come  paura  e  ansia  (Hay  et  al.,  2005).  La  prima  ricerca  sulla 

preoccupazione per il cancro (cancer worry) negli USA ha definito il fenomeno come una 

reazione  emotiva  negativa  alla  minaccia  di  malattia  (Kirscht  et  al.,  1966).  Più  nello 

specifico,  la  preoccupazione  per  il  cancro  è  definita  come  la  reazione  emotiva  alla 

minaccia del cancro (Kelly et al., 1999) e va distinta dalla percezione del rischio di cancro 

che,  invece, è la dimensione cognitiva che fa riferimento alla propria convinzione sulla 

probabilità che si verifichi un evento avverso, come può essere, appunto, il cancro  (Caruso 

et al., 2018).  

Alcune  ricerche  hanno  evidenziato  come  i  sopravvissuti  al  cancro  sperimentino  una 

maggiore preoccupazione per la recidiva e ansia in diversi momenti durante l’esperienza 

di cancro, sia subito dopo la diagnosi che all’inizio e alla fine del trattamento  (Mullens et 

al., 2004). Similmente, anche i sopravvissuti la cui esperienza di cancro risale a decenni 

fa,  continuano  a  sperimentare  preoccupazione  per  la  propria  salute  legata  a  questa 

esperienza  in  termini  di  paura  di  recidive  e  preoccupazioni  di  sviluppare  altri  tumori 

(Deimling et al., 2006). I responsabili di tali persistenti preoccupazioni per il cancro, una 

volta  finito  il  trattamento, potrebbero essere  la percezione del  rischio e  le convinzioni 

sulla probabilità che  il cancro ritorni (Mullens et al., 2004). Al contrario, nel corso del 
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tempo, i sopravvissuti al cancro del colonretto tendono ad avvertire meno minaccia e a 

provare  un  maggiore  senso  di  sicurezza  avendo  trascorso  del  tempo  senza  che 

l’esperienza di cancro si fosse ripetuta. Sebbene, complessivamente, i livelli di 

preoccupazione  e  ansia  si  siano  dimostrati  relativamente  bassi  in  questo  campione  di 

partecipanti, l’età più giovane era associata ad un maggiore stress. In effetti, l’età è un 

forte predittore dei  livelli di rischio, preoccupazione e ansia (Mullens et al., 2004). Nel 

complesso,  quindi,  il  rischio  percepito, la preoccupazione e l’ansia per il cancro 

diminuiscono  nel  tempo  per  i  sopravvissuti  al  cancro  e  le  loro  interpretazioni 

sull’esperienza di cancro dipendono dal tempo che hanno convissuto con la malattia 

(Mullens et al., 2004). 

2.2.1 L’impatto della preoccupazione per il cancro sulle decisioni di screening genetico 

Nel  contesto  di  una  predisposizione  genetica  al  cancro,  è  importante  considerare  la 

preoccupazione  per  il  cancro  non  solo  per  quanto  riguarda  il  benessere  emotivo  dei 

pazienti, ma perché l’ansia e lo stress associati alla preoccupazione possono impedire la 

comprensione delle informazioni e interferire con il processo decisionale, avendo questo 

un  importante impatto sul comportamento di screening e sulle decisioni relative ai  test 

genetici (Collins et al., 2000).  

Nella popolazione generale è stata trovata una relazione negativa tra la preoccupazione 

per il cancro e lo screening, definendo la preoccupazione per il cancro come ‘la paura di 

risultati positivi del test’ piuttosto che come ‘preoccupazione di sviluppare un cancro in 

generale’. Quando la preoccupazione per il cancro veniva definita e misurata come 

‘preoccupazione generale per il cancro’, questa era generalmente correlata ad un 

maggiore  utilizzo  dello  screening (Hay  et  al.,  2005).  Nonostante  una  buona  parte  dei 

pazienti con storia familiare di Sindrome di Lynch si sottoponga allo screening genetico, 

Lerman et al (1999) e Ponz de Leon et al (2004) hanno riscontrato alcuni fattori che non 

consentono l’ampia diffusione dei test genetici. Nello specifico, la depressione, che risulta 

maggiormente  associata  al  genere  femminile,  può  generare  sentimenti  di  impotenza  o 

fatalismo e, quindi, diminuire la motivazione a cercare informazioni genetiche. Anche le 

persone senza un’istruzione universitaria hanno mostrato un’adesione inferiore ai test 

genetici  indicando  probabilmente  una  difficoltà  nel  comprendere  le  informazioni  sul 

rischio  di  cancro  connesso  alla  Sindrome  di  Lynch.  Infine,  lo  scarso  utilizzo  dei  testi 
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genetici tra le persone con un livello socioeconomico inferiore potrebbe essere dovuto al 

fatto  che  queste  persone  ritengono  i  test  meno  vantaggiosi  perché,  se  positivi,  non 

avrebbero accesso alle  misure di prevenzione e  sorveglianza  raccomandate (Lerman et 

al.,  1999).  Al  contrario,  Collins  et  al  (2000)  e  Gritz  et  al  (2005)  suggeriscono  che  la 

preoccupazione è un fattore che motiva l’interesse per il test genetico e può motivare 

l’adozione di raccomandazioni di screening,  infatti, Codori et al (1999) hanno rilevato 

che la preoccupazione per il cancro e la percezione del rischio predicono l’interesse di 

svolgere il test genetico tra i parenti di primo grado di pazienti con CRC e anche i risultati 

di Esplen et al (2003) confermano che un sottogruppo di pazienti con una storia personale 

di cancro è interessata ad eseguire il test genetico. 

 Una  forte  motivazione  per  sottoporsi  allo  screening  genetico  nel  caso  di  mutazione 

BRCA1/2  e  di  SL,  consiste  nella  volontà  di  scoprire  se  i  propri  figli  sono  a  rischio, 

possibilmente  alleviando  i  sensi  di  colpa  o  i  sentimenti  anticipati  associati  alla 

“trasmissione” di una malattia alla prole (Esplen et al., 2001). Uno studio che ha indagato 

le reazioni anticipale rispetto al test genetico per Sindrome di Lynch, ha messo in risalto 

che per alcuni pazienti con familiari diagnosticati recentemente con CRC, la scelta di non 

fare il test genetico alleviava solo leggermente la preoccupazione per il cancro rispetto a 

quella provata  in  seguito al  risultato positivo del  test  stesso; perciò,  le persone con un 

difetto genetico possono manifestare un’emotività negativa indipendentemente dal fatto 

che si siano sottoposti al test genetico o che non l’abbia fatto (van Oostrom et al., 2003). 

Charlotte C. Sun et al (2019) hanno riscontrato che le donne con storia familiare di cancro 

ginecologico  connesso  alla  Sindrome  di  Lynch  mostravano  una  minore  probabilità  di 

prendere  in  considerazione  quasi  tutte  le  strategie  di  riduzione  del  rischio  di  cancro 

ginecologico. Al contrario,  le donne con una precedente diagnosi di cancro del colon

retto esibivano una maggiore probabilità di approvazione dello screening per SL rispetto 

alle  donne  senza  storia  personale  di  cancro,  così  come  una  maggiore  probabilità  di 

approvare  lo  screening per  il  CRC (Charlotte C. Sun et al., 2019).  Infine, nel caso del 

tumore ereditario della mammella, la paura del cancro in generale aumenta la probabilità 

di screening ma la paura dei risultati positivi del test, o la paura della modalità di screening 

stessa,  spesso  scoraggiano  lo  screening  (Hay  et  al.,  2005).  Inoltre,  avere  dubbi  sulla 

validità  del  risultato  del  test  genetico  per  BRCA1/2  è  associato  a  maggiore  distress  e 

preoccupazione per il cancro (van Oostrom et al., 2003).  
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Il contesto familiare sembra avere un ruolo centrale nell’influenzare la scelta di sottoporsi 

allo  screening  per  suscettibilità  al  cancro  ereditario  e  nel  determinare  una  maggiore 

preoccupazione  per  il  cancro.  La  fornitura  di  servizi  genetici  (consulenza  genetica, 

valutazione del rischio e l’opzione del test genetico) all’interno di una famiglia spesso si 

verifica per un lungo periodo di tempo, sfruttando un approccio a cascata che consente, 

dopo l’identificazione di una mutazione correlata ad una malattia ereditaria, l’offerta di 

servizi genetici estesa ai parenti di primo grado e successivamente a parenti sempre più 

lontani (Hadley  et  al.,  2010). L’approccio a cascata dei servizi genetici consente uno 

scambio costante di  informazioni all’interno della famiglia e tra i membri per un lungo 

periodo di  tempo,  facendo sì che  le  informazioni,  le esperienze, gli  atteggiamenti e  le 

convinzioni  di  coloro  che  hanno  ricevuto  servizi  genetici  in  un  momento  precedente, 

possano essere trasmesse e condivise con  i membri più nuovi,  influenzando  i  livelli di 

conoscenza della malattia, di percezione del rischio genetico, comprensione dei benefici, 

dei  rischi  e  dei  limiti  dei  test  genetici.  Tali  influenze  possono  avere  un  impatto  sul 

benessere psicologico e sui comportamenti di screening dei nuovi membri e,  in effetti, 

all’interno delle famiglie con malattie ereditarie si assiste ad un vero e proprio “effetto di 

contagio” che consente uno scambio di informazioni, fatti, credenze, sentimenti, 

osservazioni, esperienze e interpretazioni che aumentano la preoccupazione per il cancro 

e  lo  stress correlato al  test genetico (Hadley et al., 2010).  In effetti,  avere altri parenti 

malati di cancro determina una maggiore preoccupazione per il cancro  (van Oostrom et 

al., 2003). Le persone che avevano perso un parente per cancro o che avevano un parente 

affetto da cancro prima dell’adolescenza erano psicologicamente più vulnerabili e 

mostravano maggiore preoccupazione per  il cancro, percezione del rischio e aumentati 

livelli di distress correlato al cancro ereditario diversi anni dopo essersi sottoposti al test 

genetico per riscontrare la suscettibilità per cancro ereditario. Inoltre, le donne che hanno 

perso la madre per tumore della mammella/ovaio o hanno avuto la madre malata di cancro 

alla mammella durante la pubertà, percepivano aumentato il loro rischio di sviluppare il 

cancro  ed  erano  più  preoccupate  di  poterlo  sviluppare  (van  Oostrom  et  al.,  2003;  van 

Oostrom et al., 2006). Infine, le donne con un figlio giovane erano più preoccupate per il 

cancro,  probabilmente  per  la  paura  di  poter  lasciare  da  solo  il  figlio  piccolo  e  per  la 

difficoltà di informarlo del loro rischio di cancro ereditario  (van Oostrom et al., 2003). 
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2.2.2 La preoccupazione per il cancro nella Sindrome di Lynch 

Diversi studi hanno riscontrato che la giovane età (˂ 50 anni) e il genere femminile sono 

correlati ad una maggiore preoccupazione per il cancro (Esplen et al., 2007; Collins et al., 

2000; Esplen et al., 2003). Giovani pazienti con CRC sottoposti al test genetico per la SL 

manifestano una maggiore preoccupazione per il cancro e un aumentato distress correlato 

all’esperienza di cancro perché possono essere stati esposti a parenti che hanno sofferto 

di  cancro,  in  particolare  in  presenza  di  una  storia  familiare,  che  contribuisce  alla  loro 

preoccupazione e che  li porta ad anticipare con più  frequenza un  risultato positivo del 

test, rispetto a pazienti con età più avanzata (Collins et al., 2000; Esplen et al., 2003). È 

probabile  che  la  maggiore  preoccupazione  nei  giovani  sia  correlata  alla  paura  di 

sviluppare  un  cancro  in  giovane  età  rispetto  alla  maggiore  accettazione  da  parte  della 

popolazione più anziana di potersi ammalare (Collins et al., 2000). Le pazienti donne con 

precedente storia di CRC che hanno eseguito il test genetico per Sindrome di Lynch hanno 

mostrato di provare un aumentato distress psicologico correlato sia al cancro che al test 

genetico, in termini di aumentata preoccupazione per il cancro, maggiore percezione del 

rischio di sviluppare cancro e alti livelli di ansia e depressione correlati al cancro (Esplen 

et al., 2007; Landesbergen et al., 2011; Landesbergen et al., 2012). Anche in questo caso, 

aver sperimentato in prima persona il  cancro di un parente di primo grado  influenza  la 

preoccupazione per il cancro percepita (van Oostrom et al., 20003; van Oostrom et al., 

2006). È stata riscontrata anche un’associazione tra la preoccupazione per il cancro e un 

basso livello di istruzione, questo perché la combinazione di ansia elevata e basso livello 

di  istruzione potrebbe avere un  impatto  sul  modo  in cui  le  informazioni  sui  rischi e  le 

raccomandazioni sullo screening vengono comprese e messe in atto  (Collins et al., 2000). 

Infine, sempre nello studio di Collins et al (2000), la preoccupazione per il cancro è stata 

associata  anche  ad  un  basso  livello  di  soddisfazione  con  i  servizi  clinici  offerti, 

indipendentemente dall’età o dall’educazione, il che potrebbe sottolineare l’importanza 

che ulteriori sessioni di consulenza genetica potrebbero avere nell’aiutare ad affrontare 

ansie  e  preoccupazioni  legate  alla  presenza  di  una  sindrome  ereditaria87.  La 

partecipazione ai servizi clinici ha consentito, tra l’altro, di chiarire lo stato di rischio 

degli  individui  che  presentavano  percezioni  di  rischio  di  cancro  irrealistiche.  Vista 

l’associazione positiva tra percezione del rischio e preoccupazione per il cancro, la 
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riduzione della percezione di rischio influenzava anche la riduzione della preoccupazione 

per il cancro. 

Lo studio di Voorwinden & Jaspers (2016) ha riscontrato che  la preoccupazione per  il 

cancro dopo il test genetico per Sindrome di Lynch o mutazione BRCA 1/2 era predetta 

da quattro fattori: preoccupazione per il cancro preesistente, risultato sfavorevole al test 

genetico, percezione ad alto rischio di contrarre il cancro ed essere single. Nonostante il 

fattore prognostico più noto per lo sviluppo di problemi psicologici dopo il test genetico 

per cancro ereditario  fosse  la presenza di disagio psicologico preesistente  (Gritz et al. 

2005; Van Oostrom et al. 2003), questo ha dimostrato di non predire la preoccupazione 

per il cancro. Inoltre, se da una parte la percezione ad alto rischio di contrarre il cancro 

ha  portato  ad  una  maggiore  preoccupazione  per  il  cancro  subito  dopo  aver ottenuto  il 

risultato del test, dall’altra, il risultato sfavorevole al test genetico ha inciso sull’aumento 

di  preoccupazione  per  il  cancro  solo  dopo  46  settimane.  Le  persone  single,  invece, 

potrebbero manifestare una maggiore preoccupazione per il cancro perché percepiscono 

meno supporto sociale. Di conseguenza, persone con molta preoccupazione per il cancro 

e distress emotivo prima del test genetico, con un risultato sfavorevole del test del DNA 

e  con  una  percezione  ad  alto  rischio  di  contrarre  il  cancro  o  una  debole  rete  sociale 

sembrano  avere  un  rischio  maggiore  di  sviluppare  problemi  a  livello  psicologico  in 

relazione alla condizione di cancro ereditario.  
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Capitolo 3. La ricerca 

3.1 Obiettivi della ricerca  

Questa ricerca nasce con l’intento di esplorare la dimensione psicosociale connessa alla 

Sindrome  di  Lynch,  una  malattia  ereditaria  a  trasmissione  autosomica  dominante  che 

predispone gli  individui ad un aumentato rischio di sviluppare un cancro. La qualità di 

vita  è  un  aspetto  fondamentale  da  prendere  in  considerazione  nello  studio  di  pazienti 

oncologici perché predittore di sopravvivenza e del successo di un trattamento. Tuttavia, 

la  particolarità  dei  pazienti  con  Sindrome  di  Lynch  è  precisamente  la  condizione  di 

aumentato rischio di sviluppare un tumore e non l’assoluta certezza, perciò, indagare 

come questo aumentato rischio incide sulla vita di un individuo è importante per capire 

l’impatto della malattia sulla salute e sul benessere. Lo stesso vale per la preoccupazione 

per il cancro, variabile psicosociale connessa all’esperienza personale di malattia vissuta, 

alla paura per la recidiva e alla preoccupazione di sviluppare altri tumori.  

L’obiettivo primario di questo studio  è quello di  indagare  la presenza di differenze  in 

termini di qualità della vita (QoL) nei pazienti con Sindrome di Lynch in relazione alla 

storia di malattia, all’età e al genere. Come obiettivo secondario, si  intende indagare la 

variabile della preoccupazione per il cancro (cancer worry) nei pazienti con Sindrome di 

Lynch coinvolti nello studio, tramite un’indagine esplorativa volta a evidenziare eventuali 

caratteristiche rilevanti per la nostra ricerca.  

3.2 Ipotesi di ricerca  

La  prima  ipotesi  di  ricerca  riguarda  le  differenze  nella  qualità  di  vita  e  nella 

preoccupazione  per  il  cancro  in  pazienti  con  Sindrome  di  Lynch  e  differente  storia  di 

malattia; a tal proposito ci si aspetta di non trovare differenze significative  in termini di 

qualità di vita e preoccupazione per il cancro in pazienti con e senza storia personale di 

cancro (ipotesi 1). La letteratura sul tema ha evidenziato come si verifichi un aumento del 

disagio psicologico e della preoccupazione per  il  cancro nei pazienti  con Sindrome  di 

Lynch immediatamente dopo la scoperta del risultato del test genetico, in particolare per 

persone  senza  una  storia  personale  di  cancro,  ma  entrambi  tendono  a  normalizzarsi  e 

quindi diminuire nel  lungo periodo (Gritz et al., 2005; Galiatsatos et al., 2015; Aktan

Collan  et  al.,  2013).  Gli  studi  di  Gritz  et  al  (2005)  e  Galiatsatos  et  al  (2015)  hanno 

riscontrato  che  nei  portatori  di  mutazione  per  Sindrome  di  Lynch  con  e  senza  storia 
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personale  di  cancro,  il  risultato  positivo  del  test  genetico  ha  delle  ripercussioni 

psicologiche  negative  nel  breve  periodo,  cioè  immediatamente  dopo  la  scoperta  del 

risultato  del  test,  che  però  tendono  a  normalizzarsi  nel  lungo  periodo.  Nel  suo  studio, 

Collins et al (2007) ha osservato che, dopo tre anni di followup, le persone che avevano 

ricevuto il risultato del test genetico per Sindrome di Lynch non sperimentavano maggior 

distress  e  seguivano  le  indicazioni  di  screening  in  modo  appropriato  rispetto  alla  loro 

condizione di rischio aumentato. Nello specifico, i livelli di ansia generalizzata, distress 

connesso  al  CRC  e  preoccupazione  per  il  cancro  erano  aumentati  nel  periodo 

immediatamente seguente la scoperta del risultato del test ma diminuivano dopo un anno 

(Gritz et al., 2005; Meiser et al., 2004; AktanCollan et al., 2001) rimanendo stabili anche 

dopo tre anni (Collins et al., 2007) e dopo sette anni (AktanCollan et al., 2013).  

Non  sono  state  riscontrate  differenze  nella  qualità  di  vita  in  pazienti  a  rischio  per 

Sindrome di Lynch con risultato del test genetico positivo o negativo però, la qualità di 

vita insieme ad altre variabili personali, può giocare un ruolo importante nell’adattamento 

al risultato del test genetico (Esplen et al., 2015). Gritz et al (2005) hanno riscontrato che 

un sottogruppo di pazienti che ha eseguito il test genetico per Sindrome di Lynch e che 

manifestava alti livelli di depressione e ansia alla baseline, bassa qualità di vita e scarso 

supporto sociale, potrebbe essere a rischio di provare un aumentato distress psicologico 

connesso  al  risultato  del  test  genetico  sia  nel  breve  che  nel  lungo  periodo.  Inoltre,  è 

emerso  che  le  persone  senza  storia  passata  di  cancro  sperimentino  un  significativo 

aumento nei punteggi di depressione, ansia e preoccupazione per il cancro subito dopo la 

scoperta del test positivo ma il loro distress generale diminuiva dopo un anno di follow

up. Infine, la percezione del rischio di sviluppare un CRC ha raggiunto il picco dopo la 

divulgazione  tra  le  persone  senza  storia  di  cancro  con  test  positivo  ed  è  rimasta 

leggermente elevata durante l’anno, rispetto al gruppo con risultato del test negativo nel 

quale i punteggi sono diminuiti durante l’anno di followup. Non sorprende che i portatori 

non affetti sperimentino un maggiore impatto psicologico rispetto agli altri partecipanti 

due settimane dopo la comunicazione dei risultati del test perché questo gruppo si deve 

adattare al  fatto di avere un  rischio aumentato di  sviluppare un cancro.  Infine,  Aktan

collan et al (2001) hanno riscontrato una maggiore paura del cancro nelle persone con 

mutazione  per  SL  rispetto  quelli  senza  mutazione  ma  questa  paura  diminuiva  con  il 
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tempo, probabilmente perché il 68% dei partecipanti allo studio era già stata sottoposta a 

sorveglianza sulla base del loro alto rischio di sviluppare un tumore connesso alla SL.  

La  seconda  ipotesi  si  focalizza  sulle  differenze  di  qualità  di  vita  e  preoccupazione  di 

sviluppare un cancro in relazione all’età. Diversi studi hanno riscontrato che la giovane 

età (˂ 50 anni) è correlata ad una maggiore preoccupazione per il cancro (Esplen et al., 

2007; Collins et al., 2000; Esplen et al., 2003). Giovani pazienti con CRC sottoposti al 

test  genetico  per  SL  manifestano  una  maggiore  preoccupazione  per  il  cancro  e  un 

aumentato distress correlato all’esperienza di cancro perché possono essere stati esposti 

a parenti che hanno sofferto di cancro, in particolare in presenza di una storia familiare, 

che contribuisce alla loro preoccupazione e che li porta ad anticipare con più frequenza 

un risultato positivo del test, rispetto a pazienti con età più avanzata (Collins et al., 2000; 

Esplen  et  al.,  2003).  Al  contrario,  una  minore  percezione  del  rischio  di  sviluppare  un 

cancro è  stata  riscontrata  in pazienti con età più avanzata, provenienti da  famiglie con 

mutazione nota per Sindrome di Lynch (Codori et al., 2005). La giovane età è un fattore 

di rischio per una minore qualità di vita in pazienti sopravvissuti ad un cancro del colon

retto (Dunn et al., 2013) e,  inoltre, giovani donne con cancro alla  mammella  risultano 

essere più  vulnerabili  e  sperimentare una  maggiore  morbilità psicosociale  rispetto alle 

donne di età più avanzata (Dunn et al., 2000). Per tali ragioni, si ipotizza di trovare una 

minor qualità di vita in pazienti più giovani (˂ 50 anni) e una maggiore preoccupazione 

per il cancro (ipotesi 2). 

L’ultima ipotesi di ricerca esplora le differenze di qualità di vita e preoccupazione per il 

cancro  in  relazione  al  genere.  In  letteratura  è  stata  riscontrata  una  maggiore 

preoccupazione  per  il  cancro  e  maggior  disagio  psicologico  in  donne  con  diagnosi  di 

cancro  al  colon  retto  e  Sindrome  di  Lynch  (Esplen  et  al.,  2007;  Esplen  et  al.,  2003; 

Landesbergen et al., 2011; Landesbergen et al., 2012). Le pazienti donne con precedente 

storia di CRC che hanno eseguito il test genetico per Sindrome di Lynch hanno mostrato 

di provare un aumentato distress psicologico correlato sia al cancro che al test genetico, 

in termini di aumentata preoccupazione per il cancro, maggiore percezione del rischio di 

sviluppare cancro e alti  livelli di ansia e depressione correlati  al  cancro  (Esplen et  al., 

2007;  Landesbergen  et  al.,  2011;  Landesbergen  et  al.,  2012).  Come  per  i  pazienti  più 

giovani (˂ 50 anni), anche in questo caso aver sperimentato in prima persona il cancro di 

un  parente  di  primo  grado  influenza  la  preoccupazione  per  il  cancro  percepita  (van 
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Oostrom et al., 2003; van Oostrom et al., 2006).   

Nel confronto tra donne con Sindrome di Lynch e donne con mutazioni dei geni BRCA1/2, 

che predispongono al cancro della  mammella, non è  stata  riscontrata una diminuzione 

della  qualità  di  vita  o  reazioni  emotive  avverse  (Arver  et  al.,  2004).  Non  sono  state 

riscontrate differenze significative  in  termini di qualità di  vita  neanche  in donne sane, 

senza storia personale di tumore ma a rischio per cancro ereditario della mammella e/o 

dell’ovaio e per Sindrome di Lynch (Geirdal et al., 2006). Al contrario, le donne a rischio 

sia per cancro della mammella e/o ovaio che per Sindrome di Lynch hanno dimostrato di 

provare un maggior disagio psicologico rispetto alle donne portatrici di una  mutazione 

genetica nota per le stesse condizioni (Geirdal et al., 2005). In questo studio ci si aspetta 

di trovare una minore qualità di vita e una maggiore preoccupazione per il cancro nelle 

pazienti donne rispetto che nei pazienti uomini (ipotesi 3). 

3.3 Metodo  

3.3.1 Campione 

Il  campione  della  ricerca  è  costituito  da  soggetti  appartenenti  al  Registro  dei  Tumori 

Ereditari attivo presso l’Unità “Tumori Ereditari dell’Apparato Digerente” (TEAD) della 

Fondazione IRCCS Istituto Nazionale dei Tumori di Milano. I criteri di  inclusione nel 

campione sono stati (1) essere affetti dalla Sindrome di Lynch; (2) appartenere al Registro 

TEAD  ed  aver  espresso  il  consenso  informato  per  il  trattamento  dei  dati  personali  e 

sensibili e  la disponibilità ad essere contattati via email e/o telefono a scopo di ricerca 

(consenso del Registro TEAD INT 12/18); (3) essere maggiorenni.  

Inizialmente  sono  stati  contattati  321  partecipanti.  Di  questi,  238  hanno  risposto  ai 

questionari  (74%)  ma  solo  223  partecipanti  (69%)  li  hanno  completati  interamente.  Il 

campione è formato da 128 donne (57.40%) e 94 uomini (42.15%), un soggetto non ha 

fornito quest’informazione (0.45%). L’età del campione varia da 19 a 78 anni, la media 

è  di  51  anni.  La  maggior  parte  dei  partecipanti  al  momento  della  compilazione  dei 

questionari era coniugato (50.67%) con figli (59.19%).  

La Tabella 1 contiene tutti i dati sociodemografici raccolti. 

Dati sociodemografici  Numero  Percentuale 

Genere     

Femmina  128  57.40 
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Maschio  94  42.15 

Missing  1  0.45 

Stato civile     

Nubile/Celibe  55  24.66 

Coniugato  113  50.67 

Convivente  30  13.45 

Separato/a  9  4.04 

Divorziato/a  14  6.28 

Vedovo/a  1  0.45 

Missing  1  0.45 

Figli     

Si  132  59.19 

No  90  40.36 

Missing  1  0.45 

Titolo di studio     

Licenzia elementare  3  1.35 

Licenza media  37  16.59 

Diploma di scuola superiore  117  52.47 

Laurea  66  29.60 

Età al questionario     

Mediana (range)  51 (1978) 

Missing  6   

Età_categorica     

1824  10  4.61 

2534  32  14.75 

3544  30  13.82 

4554  64  29.49 

5564  51  23.50 

6574  25  11.52 

75 e oltre  5  2.30 

Missing  6   

Attuale Condizione 

Lavorativa 

   

Occupato  156  69.96 
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Disoccupato  7  3.14 

Inoccupato  11  4.23 

Altro  49  21.97 

Tab. 1: Dati sociodemografici del campione di ricerca  

3.3.2 Strumenti 

Prima della compilazione dei due questionari,  sono state chieste ai partecipanti alcune 

informazioni sociodemografiche: genere, età, stato civile, figli, titolo di studio e attuale 

condizione lavorativa.  

In seguito, sono stati utilizzati due strumenti:  

Il  Short  Form  Health  Survey  (SF36)  è  un  questionario  selfreport  composto  da  36 

domande  a  risposta  multipla  che  misura  lo  stato di  salute  tramite  8  scale  e  due  indici 

sintetici,  che  riflettono  la  componente  fisica  e  quella  mentale.  È  uno  strumento 

caratterizzato dalla completezza, dalla  brevità e da alti  livelli di affidabilità e  validità. 

L’SF36 è stato costruito come alternativa a misure più lunghe incluse nei questionari del 

MOS (Medical Outcome Study), uno studio longitudinale della durata di due anni che ha 

indagato le variazioni dello stato di salute dal punto di vista dei pazienti con condizioni 

croniche  e  con  il  principale  obiettivo  di  sviluppare  strumenti  più  pratici  per  il 

monitoraggio di routine degli esiti dei pazienti nella pratica medica e nella ricerca clinica 

(Tarlov et al., 1989). In Italia, intorno alla metà degli anni ’90, il questionario è stato 

tradotto, validato e adattato culturalmente, mantenendo la validità psicometrica e clinica, 

dal progetto IQOLA (International Quality of Life Assessment) (Apolone, G. & Mosconi, 

P., 1998). L’SF36 è una misura generica dello stato di salute, non è specifico per nessuna 

età, malattia o modalità di trattamento. È uno strumento utile per confrontare popolazioni 

generali e specifiche, stimare l’impatto relativo delle malattie, distinguere i benefici per 

la salute prodotti da una vasta gamma di trattamenti e adatto per lo screening di singoli 

pazienti (Ware, J. E., Jr & Grandek, B, 1998). 

Gli 8 dominii di salute misurati dall’SF36 e selezionati dai 40 inclusi nella MOS sono: 

Funzionamento  Fisico  (PF;  Physical  Functioning),  Ruolo  e  Salute  Fisica  (RP;  Role

Physical),  Dolore  Fisico  (BP;  Bodily  Pain),  Salute  in  Generale  (GH;  General  Mental 

Health), Vitalità (VT; Vitality), Funzionamento Sociale (SF; Social Functioning), Ruolo 

e Stato Emotivo (RE; RoleEmotional), Salute Mentale (MH; Mental Health). Tutte le 
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domande fanno riferimento a un periodo di quattro settimane precedenti la compilazione, 

tranne l’item che rappresenta la scala del Cambiamento nello Stato di Salute (HT; Self 

Reported Health Transition) rispetto all’ultimo anno, utile per stimare la variazione media 

dello stato di salute durante l’anno prima della somministrazione (Ware J. E., Jr., 2000). 

Le  tre  scale  RF,  BP,  PF  correlano  maggiormente  con  la  componente  fisica  e 

contribuiscono a generale l’Indice della Salute Fisica (PCS; Physical  Component 

Summary). Le scale MH, RE, SF,  invece, correlano maggiormente con  la componente 

mentale, contribuendo a generale l’Indice della Salute Mentale (MCS; Mental Component 

Summary).  Infine,  le  scale  VT  e  GH  hanno  correlazioni  significative  con  entrambe  le 

componenti (Ware & Grandek, 1998). Gli item, le scale e i due indici sintetici PCS e MCS 

dell’SF36 sono valutati  in modo che un punteggio più alto indichi un  miglior stato di 

salute e benessere.  I punteggi delle  scale  si ottengono sommando gli  item della  stessa 

scala (scala dei punteggi grezzi) e trasformando i punteggi grezzi in una scala da 0 a 100 

(scala dei punteggi trasformati). Maggiore è il punteggio, migliore è lo stato di salute e 

benessere percepito. Nella Tabella 1 sono riassunte le informazioni sul questionario SF

36, il significato attribuito ai punteggi per la misura delle 8 scale di salute (PF, RP, BP, 

GH, VT, SF, RE, MH) e dei due incidi standardizzati (PCS e MCS). Cinque scale (PF, 

RP, BP, SF e RE) definiscono lo stato di salute come assenza di limitazioni o di disabilità 

e il massimo punteggio possibile, pari a 100, viene raggiunto quando non viene osservata 

alcuna limitazione o disabilità. Tre scale (GH, VT e MH) misurano una gamma molto più 

ampia di stati di salute, positivi e negativi e un punteggio intermedio di 50 significa che i 

soggetti non riferiscono alcuna limitazione o disabilità. Un punteggio pari a 100, invece, 

viene raggiunto soltanto quando i soggetti riferiscono di aver sperimentato condizioni di 

salute positive e valutano molto favorevolmente la loro salute (Ware, J.E., et al., 1993). 

Infine, anche nei due indici standardizzati PCS e MCS, più alto è il punteggio ottenuto, 

migliore è il livello di salute percepita dal soggetto. 

  Significato dei punteggi 

Scale   N° items  Basso   Alto 

Funzionamento  Fisico 

(PF) 

10  Estremamente  limitato 
nell’esercizio di molte 
attività  fisiche,  compreso 
fare il bagno o il vestirsi, a 
causa della salute 

Esercita  tutti  i  tipi  di  attività 
comprese  le  più  impegnative 
senza alcuna limitazione dovuta 
alla salute 
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Ruolo  e  Salute  Fisica 

(RP) 

4  Problemi  con  il  lavoro  o 
verso  altre  attività 
quotidiane  a  causa  della 
salute fisica 

Nessun problema con il lavoro o 
con  altre  attività  quotidiane  a 
causa della salute fisica 

Dolore Fisico (BP)  2  Dolore  molto  forte  ed 
estremamente limitante 

Nessun  dolore  né  limitazione 
dovuta al dolore 

Salute Generale (GH)  5  Ritiene  che  la  sua  salute 
personale  sia  scarsa  e  che 
possa peggiorare 

Ritiene che la salute in generale 
sia eccellente 

Vitalità (VT)  4  Si  sente  sempre  stanco  e 
sfinito tutto il tempo 

Si sente sempre brillante e pieno 
di energia tutto il tempo 

Funzionamento  Sociale 

(SF) 

2  Gravi  e  frequenti 
interferenze con le normali 
attività  sociali  dovute  a 
problemi fisici o emotivi 

Esercita  le  normali  attività 
sociali senza alcuna interferenza 
dovuta  a  problemi  fisici  o 
emotivi 

Ruolo  e  Stato  Emotivo 

(RE) 

3  Difficoltà  con  il  lavoro  o 
altre  attività  quotidiane  a 
causa di problemi emotivi 

Nessuna difficoltà con il lavoro 
o  altre  attività  quotidiane  a 
causa di problemi emotivi 

Salute Mentale (MH)  5  Sentimenti di nervosismo e 
depressione  per  tutto  il 
tempo 

Si  sente  tranquillo,  felice  e 
calmo per tutto il tempo 

Indice  della  Salute 

Fisica (PCS) 

35  Sostanziali  limitazioni 
nella  cura  di  sé  e  nella 
attività  fisica,  sociale  e 
personale;  importante 
dolore  fisico;  frequente 
stanchezza;  la  salute  è 
giudicata come scadente  

Nessuna  limitazione  fisica, 
disabilità  o  diminuzione  del 
benessere  generale;  elevata 
vitalità;  la  salute  è  giudicata 
come eccellente 

Indice  della  Salute 

Mentale (MCS) 

35  Frequente  disagio 
psicologico;  importante 
disabilità  sociale  e 
personale  dovuta  a 
problemi emotivi; la salute 
è giudicata scadente   

Frequente attitudine psicologica 
positiva;  assenza  di  disagio 
psicologico  e  limitazioni  nelle 
attività  sociali  e  personali 
dovute  a  problemi  emotivi;  la 
salute è giudicata eccellente  

Tab. 1: Significato attribuito ai punteggi per la misura di ciascuna delle 8 dimensioni di salute (PF, RP, BP, 

GH, VT, SF, RE, MH) e dei due incidi standardizzati (PCS e MCS) (Apolone G., Mosconi P., John E., 

Ware J.E., 1997).  

La Cancer Worry Scale for Genetic Counseling (CWSGC) è uno strumento che è stato 

adattato a partire dalla sua versione originale, la Cancer Worry Scale (CWS) per essere 

utilizzato nel contesto della consulenza genetica per il cancro alla mammella  (Caruso et 

al., 2018). La versione originale della CWS è stata creata da Lerman e colleghi (Lerman 

et al., 1991), è formata da 6 item ed è stata utilizzata per valutare le preoccupazioni sullo 

sviluppo del cancro o lo sviluppo di un nuovo cancro e l’impatto di queste preoccupazioni 

sul funzionamento quotidiano degli  individui a rischio per cancro ereditario (Custers et 

al., 2014). Duoma e colleghi (2010) hanno tradotto la CWS in tedesco aggiungendo due 

item alla versione originale che misurassero le preoccupazioni della famiglia e di futuri 

interventi chirurgici. Gli 8 item della CWS vengono valutati su una scala Likert a 4 punti 
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che varia da “mai” a “quasi sempre” e i punteggi vanno da 8 a 32; punteggi più alti 

indicano preoccupazioni più frequenti per il cancro. Nella Tabella 2 sono riportati gli 8 

item presenti nella CWS.  

1.  Quanto spesso pensi alla tua possibilità di avere un cancro (ancora)? 

2.  Questi pensieri influenzano il tuo umore? 

3.  Questi pensieri interferiscono con la tua capacità di affrontare attività quotidiane? 

4.  Quanto sei preoccupato della possibilità di avere un cancro (ancora) un giorno? 

5.  Quanto spesso di preoccupi riguardo la possibilità di sviluppare un cancro (ancora)? 

6.  Quanto è un problema questa preoccupazione? 

7.  Quanto  spesso  ti  preoccupi  della  possibilità  di  un  membro  della  famiglia  di  sviluppare  un 

cancro? 

8.  Quanto sei preoccupato della possibilità che tu avrai mai bisogno di un intervento chirurgico 

(ancora)? 

Tab. 2: Principali item della Cancer Worry Scale (Lerman et al., 1991) 

La  versione della CWS adattata per  la consulenza genetica del  tumore alla  mammella 

(CWSGC) è stata tradotta in italiano e adattata culturalmente da Caruso et al., (2018). La 

CWSGC  viene  utilizzata  per  indagare  alcune  dimensioni  rilevanti  nel  contesto  della 

consulenza  genetica  quali  la  preoccupazione  di  sviluppare  un  tumore  alla  mammella, 

l’impatto della preoccupazione per il cancro nella vita di tutti i giorni e la percezione del 

rischio in donne che partecipano a sessioni di consulenza genetica per la mutazione BRCA 

1/2.  Perciò,  la  CWSGC  è  un  breve  strumento  validato  in  grado  di  valutare  sia  la 

preoccupazione  per  il  cancro  (CW)  che  la  percezione  del  rischio  (PR)  (Caruso  et  al., 

2018).  

La  CWSGC include 4 items della CWS originale, i quali misurano l’intensità della 

preoccupazione di sviluppare un tumore alla mammella, l’ansia per le future 

mammografie e l’impatto del cancro alla mammella sull’umore e sulle attività della vita 

quotidiana. Gli item vengono valutati su una scala Likert a 5 punti da 0 “per niente/mai” 

a 4 “molto/spesso”. In più, è stato aggiunto un item sulla frequenza della preoccupazione 

di  sviluppare  un  tumore  alla  mammella  e  due  item  che  misurano,  rispettivamente,  la 

percezione del rischio di avere il gene alterato del cancro al seno e di sviluppare il tumore 

al seno. Gli ultimi due item, a differenza degli altri, vengono valutati utilizzando una scala 

che va da “nessun rischio percepito” (0%) a “il rischio più alto percepito” (100%) (Caruso 

et al., 2018). Nella Tabella 2.1 sono elencati gli item che compongono la CWSGC. 
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1.  Quando sei preoccupato della possibilità di sviluppare un tumore alla mammella un giorno? 

2.  Quanto questa preoccupazione ha effetto sul tuo umore? 

3.  Quanto  questa  preoccupazione  interferisce  con  la  tua  abilità  di  svolgere  attività  della  vita 

quotidiana? 

4.  Quanto ti preoccupi dei risultati di future mammografie? 

5.  Quanto spesso di preoccupi di poter sviluppare un cancro alla mammella? 

6.  Quanto è probabile che  tu abbia alterato uno dei geni per  la predisposizione del cancro alla 

mammella? 

7.  Quanto è probabile che tu abbia un cancro alla mammella nel corso della tua vita? 

Tab. 2.1: Cancer Worry Scale Revised for Genetic Counseling (CWSGC) (Caruso et al., 2018) 

Nella nostra ricerca, la CWSGC è stata adattata ad hoc per il contesto della Sindrome di 

Lynch  da  parte  del  gruppo  di  ricerca  della  Fondazione  IRCCS  Istituto  Nazionale  dei 

Tumori  di  Milano  (“Unità  Tumori dell’Apparato Digerente”  e  “Struttura  Semplice 

Dipartimentale di Psicologia Clinica”) con l’obiettivo di indagare  la preoccupazione di 

sviluppare,  per  la  prima  volta  o  nuovamente,  uno o  più  tumori  legati  alla  SL,  quanto 

questa preoccupazione incida sull’umore e sulle attività giornaliere e la preoccupazione 

riguardo  i  risultati  dei  prossimi  esami  di  controllo  (colonscopie,  visite  ginecologiche, 

ecc.). Gli ultimi due quesiti sono stati sostituiti con due item che  indagano il  livello di 

comprensione  del  test  genetico  precedentemente  eseguito  e  il  livello  di  soddisfazione 

riguardo le informazioni ricevute sulla Sindrome di Lynch in sede di consulenza genetica 

[Tab. 2.3].  

1.  Quanto è preoccupato riguardo alla possibilità di sviluppare un giorno un (nuovo) tumore del 

colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch? 

2.  Quanto questa preoccupazione influisce sul suo umore? 

3.  Quanto  questa  preoccupazione  interferisce  sulle  sue  abilità  di  svolgere  le  sue  attività 

giornaliere? 

4.  Quanto è preoccupato riguardo i risultati dei prossimi esami di controllo (colonscopie, visita 

ginecologica, ecc.)? 

5.  Quanto spesso di preoccupa riguardo alla possibilità di sviluppare un (nuovo) tumore del colon 

o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch? 

6.  Ritiene di aver compreso il risultato del test genetico da lei eseguito? 

7.  Ritiene  di  aver  ricevuto  sufficienti  informazioni  riguardo  alla  Sindrome  di  Lynch  da  cui  è 

affetto? 

Tab 2.3: Item della Cancer Worry Scale Revised for Genetic Counseling (CWSGC) adattata al contesto 

della Sindrome di Lynch   
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3.3.3 Procedura  

La  raccolta  dati  è  stata condotta tra fine aprile e inizio giugno 2022. L’elenco dei 

partecipanti è stato messo a disposizione a partire dal Registro dei Tumori Ereditari attivo 

presso l’Unità Tumori Ereditari dell’Apparato Digerente (TEAD) che raccoglie pazienti 

con differenti storie di malattia  in cura presso la Fondazione IRCCS Istituto Nazionale 

dei Tumori di Milano. Il progetto è stato approvato dal Comitato Etico della Fondazione 

e classificato INT257/21. A tutti i soggetti appartenenti al Registro TEAD è stato richiesto 

di esprimere un consenso informato per il trattamento dei propri dati personali e sensibili 

e la disponibilità ad essere contattati via email e/o telefono a scopo di ricerca (consenso 

del  Registro  TEAD  INT  12/18).  I  partecipanti  al  seguente  studio  sono  stati  contattati 

tramite email contenente un link fruibile per la compilazione dei questionari online. La 

compilazione  è  avvenuta  in  forma  totalmente  anonima.  La  scelta  di  somministrare  i 

questionari  online  nasce  dalla  necessità  di  coinvolgere  più  persone  possibili  in  tempi 

brevi, tanto più che molti dei soggetti appartenenti al Registro TEAD provengono da tutte 

le regioni d’Italia.  

3.4 Analisi statistiche  

In primo luogo, è stato svolto un processo di “data cleaning” per verificare la completezza 

e  la  conformità  dei  dati  raccolti.  Per  quanto  riguarda  il  questionario  SF36,  le  otto 

dimensioni  e  i  due  indici  standardizzati  sono  stati  generati  utilizzando  il  programma 

statistico SAS (Software Analysis System; versione 9.4; SAS Institute, Inc., Cary, NC) 

disponibile all’indirizzo http://lsi.marionegri.it/qdv/downloads/SF36%20SAS.txt, 

adottando un livello di significatività pari al 5% (α = 0,05). In breve, ciascuna delle 36 

domande  del  questionario,  opportunamente  codificata  e  trasformata  in  una  scala  da  0 

(punteggio peggiore) a 100 (punteggio migliore), è stata poi opportunamente combinata 

per ottenere gli 8 domini (PF, RP, BP, GH, VT, SF, RE, MH) e i due indici standardizzati 

(PCS e MCS). Questi ultimi sono stati calcolati utilizzando i coefficienti di riferimento 

ottenuti sulla popolazione generale degli Stati Uniti (Apolone et al., 2001).   

La coorte in studio è stata descritta utilizzando opportuni indici di posizione e dispersione 

per le variabili continue o tabelle di frequenza per le variabili categoriche. Sono stati poi 

utilizzati  grafici  a  barre  (barplots)  e  grafici  a  scatola  (boxplot)  per  rappresentare 

graficamente la distribuzione dei dati categoriali e continui. L’associazione tra gli score 

http://lsi.marionegri.it/qdv/downloads/SF36%20SAS.txt
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dell’SF36 (8 item e 2 indici standardizzati) e le caratteristiche principali dei partecipanti 

(quali genere, classi di età e pregressa insorgenza di tumore) è stata valutata ricorrendo al 

test  non  parametrico  di  KruskalWallis.  Tutte  le  analisi  sono  state  eseguite  in 

collaborazione con l’Unità di Bioinformatica e Biostatistica. 
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Capitolo 4. Risultati 

4.1 Statistiche descrittive  

Qualità di vita (SF36) 

Le Tabelle 1 e 1.1 riportano le statistiche descrittive dei punteggi ottenuti dal campione 

composto da 238 partecipanti nelle 8 scale (PF, RP, BP, GH, VT, SF, RE, MH) e nei due 

indici standardizzati (PCS e MCS) dell’SF36.  

Indice   N  N 

Missing 

Min  Q1  Mediana  Q3  Max  IQR  Media  Deviazione 

std 

Funzionamento 

fisico (PF) 

230  8  0  90  95  100  100  10  88.82  19.91 

Ruolo e salute 

fisica (RP) 

230  8  0  50  100  100  100  50  78.48  35.11 

Dolore fisico 

(BP) 

229  9  0  62  84  100  100  38  78.96  25.6 

Salute in 

generale (GH) 

223  15  5  45  57  77  100  32  58.88  21.46 

Vitalità (VT)  224  14  0  45  60  75  100  30  58.14  21.46 

Funzionamento 

sociale (SF) 

229  9  0  50  75  87.5  100  37.5  71.67  25.39 

Ruolo e stato 

emotivo (RE) 

229  9  0  33.33  100  100  100  66.67  72.2  38.57 

Salute mentale 

(MH) 

224  14  0  52  68  80  100  28  64.97  20.88 

Indice 

componente 

fisica (PCS) 

223  15  21.17  47.84  53.49  57  65.71  9.16  51.16  8.55 

Indice 

componente 

mentale (MCS) 

223  15  9.81  36.48  46.35  53.84  63.19  17.35  43.88  12.02 

Tab. 1: Statistiche Descrittive (N, Media, Deviazione Standard) dell’SF36 

L’indice della componente fisica (PCS)  dell’SF36  raggiunge  un  punteggio  medio  di 

51.16, che risulta essere più elevato rispetto a quello dell’indice della componente 

mentale (MCS) di 43.88, leggermente inferiore. Guardando alle singole scale, quella della 
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vitalità  (VT)  e  della  salute  in  generale  (GH)  hanno  ottenuto  punteggi  medi  più  bassi, 

rispettivamente 58.14 per VT e 58.88 per GH. La media più alta dei punteggi si osserva 

nella scala del funzionamento fisico (PF) ed è di 88.82.  

Indice  N  N 

Missing 

#Floor  #Ceiling  % 

Missing 

% Floor  % Ceiling 

BP  229  9  2  113  3.78  0.87  40.34 

GH  223  15  0  3  6.3  0  1.35 

MH  224  14  1  7  5.88  0.45  3.13 

PF  230  8  1  111  3.36  0.43  48.26 

RE  229  9  36  139  3.78  15.72  60.7 

RP  230  8  26  154  3.36  11.3  66.96 

SF  229  9  7  51  3.78  3.06  22.27 

VT  224  14  3  8  5.88  1.34  3.57 

Tab. 1.1: Statistiche Descrittive dell’SF36 

Da questa tabella si osserva che 36 partecipanti (15.72%) per la scala che riguarda il grado 

in cui  lo  stato mentale  limita  il  ruolo del  soggetto  (RE) e 26 partecipanti  (11.3%) per 

quella  che  riguarda  il  grado  in  cui  la  salute  fisica  limita  il  ruolo  del  soggetto  (RP) 

raggiungono il punteggio minimo (= 0). 

Al contrario, il punteggio massimo (= 100) viene raggiunto da 154 partecipanti (66.96%) 

per la scala che riguarda il grado in cui la salute fisica limita il ruolo del soggetto (RP) e 

139 partecipanti (60.7%) per quella che riguarda il grado in cui lo stato mentale limita il 

ruolo del soggetto (RE).  

Preoccupazione per il cancro (CWSGC adattata per Sindrome di Lynch)  

La Tabella 2 riporta le analisi descrittive degli item presenti nella CWSGC adattata per 

Sindrome di Lynch sul campione di 223 pazienti. 

  Frequenza  Percentuale 

Ha già sviluppato un tumore     

No   89  39.91 

Si   134  60.09 

Comprensione risultato test genetico      

Per nulla  2  0.90 
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Poco  2  0.90 

Abbastanza   60  26.91 

Molto   96  43.05 

Moltissimo   63  28.25 

Ricevute abbastanza informazioni riguardo la Sindrome di 

Lynch 

   

Per nulla          

Poco   12  5.38 

Abbastanza   72  32.29 

Molto   84  37.67 

Moltissimo   55  24.66 

Preoccupazione per i prossimi esami (colonscopia, visite 

ginecologiche, ecc.) 

   

Per nulla   10  4.48 

Poco   64  28.70 

Abbastanza   104  46.64 

Molto   32  14.35 

Moltissimo   13  5.83 

Tab. 2: Statistiche Descrittive della CWSCG adattata per la Sindrome di Lynch 

Possiamo  osservare  che  134  partecipanti  (60%)  hanno  già  sviluppato  un  tumore,  89 

partecipanti (39.91%), al contrario, non l’hanno mai avuto.  

In generale, un buon numero di partecipanti ha compreso il risultato del test genetico per 

Sindrome di Lynch (43% ha risposto ‘molto’; 28.25% ha risposto ‘moltissimo’) e 

risultano  soddisfatti  delle  informazioni  ricevute  riguardo  alla  malattia  (37.67%  ha 

risposto ‘molto’; 24.66% ha risposto ‘moltissimo’ e un 32.29% è ‘abbastanza’ 

soddisfatto). La maggior parte dei soggetti ha risposto di essere ‘abbastanza’ preoccupato 

per prossimi esami medici (46.64%).  

Se la risposta all’item ‘Ha già sviluppato un tumore?’ era positiva, i partecipanti venivano 

rimandanti a due successivi item: ‘Se sì,  in quale sede ha sviluppato il  tumore?’ [Tab. 

2.1] e ‘Se sì, quando ha sviluppato il tumore al xxx?’ [Tab. 2.2]. 

   Frequenza  Percentuale 

Colon     

No  44  32.84 



42 
 

Si  90  67.16 

Stomaco     

No  131  97.76 

Si  3  2.24 

Endometrio     

No  97  72.39 

Si  37  27.61 

Ovaio     

No  116  86.57 

Si  18  13.43 

Altro     

No  108  80.60 

Si  26  19.40 

Tab. 2.1: Statistiche Descrittive dell’item ‘Se sì, in quale sede ha sviluppato il tumore?’  

Possiamo  osservare  che  90  soggetti  (67.16%)  hanno  sviluppato  un  tumore  al  colon,  il 

quale risulta essere il più  frequente della popolazione in studio. Al contrario,  il  tumore 

allo stomaco è stato sviluppato solo dal 2.24% dei partecipanti. Nella categoria ‘altro’, i 

partecipanti hanno specificato tra diversi tumori, i più frequenti sono stati: pelle, prostata, 

pancreas e tumore alla mammella. 

  Quando ha sviluppato il tumore?  Frequenza  Percentuale 

Colon       

Si  Missing  2  2.22 

Si  ˂ 1 anno fa  7  7.78 

Si  15 anni fa  33  36.67 

Si  ˃ 5 anni fa  48  53.33 

Stomaco       

Si  ˂ 1 anno fa  1  33.33 

Si  15 anni fa  1  33.33 

Si  ˃ 5 anni fa  1  33.33 

Endometrio       

Si  ˂ 1 anno fa  3  8.11 

Si  15 anni fa  13  35.14 

Si  ˃ 5 anni fa  21  56.75 

Ovaio       
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Si  ˂ 1 anno fa  1  5.56 

Si  15 anni fa  7  38.89 

Si  ˃ 5 anni fa  10  55.56 

Altro       

Si  ˂ 1 anno fa  1  3.85 

Si  15 anni fa  6  23.08 

Si  ˃ 5 anni fa  19  73.08 

Tab. 2.2 Statistiche Descrittive dell’item ‘Se sì, quando ha sviluppato il tumore al xxx?’ 

La maggior parte dei partecipanti ha sviluppato i vari tumori correlati alla Sindrome di 

Lynch più di 5 anni fa (colon 53.33%; endometrio 56.75%; ovaio 55.56%; altro 73.08%). 

Al  contrario,  pochi  partecipanti  hanno  sviluppato  i  tumori  correlati  alla  Sindrome  di 

Lynch meno di un 1 anno fa (colon 7.78%; endometrio 8.11%; ovaio 5.56%; altro 3.85%). 

L’unica eccezione riguarda il tumore allo stomaco, poco diffuso nel nostro campione 

(solo  il 2.24%) che è  stato  sviluppato dai pazienti  rispettivamente meno di un anno  fa 

(33.33%), tra 1 e 5 anni fa (33.33%) e più di 5 anni fa (33.33%).  

La Tabella 2.3 illustra nello specifico la storia di tumore rispetto al genere. Si può notare 

che sull’intera popolazione in studio, il 35.43% e il 24.22% sono donne e uomini che 

hanno già avuto un tumore. Nello specifico, tra le donne che hanno già sperimentato un 

tumore,  i  rispettivi 49.37% e 92.59% hanno sviluppato un tumore al colon  [Tab. 2.4]. 

Delle 79 donne che hanno sviluppato il tumore, l’11.39 ha avuto un tumore all’ovaio, il 

35.44% all’endometrio e l’11.39% sia all’endometrio che all’ovaio [Tab. 2.5]. 

Genere  Ha già sviluppato un tumore  Frequenza  Percentuale 

F  No  49  21.97 

F  Si  79  35.43 

M  No  40  17.94 

M  Si  54  24.22 

Missing    1  0.45 

Tab 2.3: Risposte all’item ‘Ha già sviluppato un tumore?’ rispetto al genere  

Genere  Colon  Frequenza  Percentuale 

F  No  40  50.63 

F  Si  39  49.37 

Genere   Colon  Frequenza   Percentuale  
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M  No  4  7.41 

M  Si  50  92.59 

Tab. 2.4: Risposte all’item ‘Se si, in quale sede ha sviluppato il tumore?’ rispetto al genere  

Genere  Endometrio  Ovaio  Frequenza  Percentuale 

F  No  No  33  41.77 

F  No  Si  9  11.39 

F  Si  No  28  35.44 

F  Si  Si  9  11.39 

Tab. 2.5: Risposte all’item ‘Se si, in quale sede ha sviluppato il tumore?’ rispetto alle donne del campione 

di ricerca  

4.2 Associazione tra l’SF36 e qualità di vita  

È  stato  condotto  il  test  di  Kruskal  Wallis  (KW)  che  consente  di  valutare  se  esiste 

un’associazione statistica tra gli score dell’SF36  e  le  variabili  qualitative  prese  in 

considerazione nel nostro studio: storia di tumore, età e genere. 

La  Tabella  3  riporta le statistiche descrittive relative all’associazione tra le 8 scale 

dell’SF36 (PF, RP, MH, VT, RE, SF, BP, GH), i due indici standardizzati (PCS e MCS) 

e la variabile clinica storia di tumore (‘No’: assenza della storia di tumore; ‘Si’: presenza 

della storia di tumore). 

Scale  Classificazione  N  Media  Deviazione std  H  p 

PF  No  89  93.93  15.53 
21.987  ˂.001 

PF  Si  134  85.92  21.14   

RP  No  89  89.61  24.66 
14.264  ˂.001 

RP  Si  134  71.46  38.92   

MH  No  89  65.26  21.83 
0.150  0.69 

MH  Si  134  64.66  20.35   

VT  No  89  59.48  21.52 
0.569  0.45 

VT  Si  134  56.94  21.57   

RE  No  89  76.78  35.94 
2.3008  0.12 

RE  Si  134  68.91  40.09   
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SF  No  89  75.84  23.45 
4.577  0.03 

SF  Si  134  68.38  26.58   

BP  No  89  83.25  23.16 
3.564  0.05 

BP  Si  134  76.07  26.95   

GH  No  89  64.83  20.31 
12.454     ˂.001 

GH  Si  134  54.93  21.36   

PCS  No  89  54.19  6.76 
19.481     ˂.001 

PCS  Si  134  49.15  9.03   

MCS  No  89  44.20  12.30 
0.143  0.70 

MCS  Si  134  43.66  11.87   

Tab. 3: Statistiche Descrittive (N, Media, Deviazione Standard) dell’associazione SF36 con la storia di 

malattia 

Come  possiamo  osservare  dalla  tabella,  esistono  delle  associazioni  statisticamente 

significative  tra  la  storia  di  malattia  e  le  variabili  che  fanno  riferimento  a  come  i 

partecipanti valutano la loro attività fisica (PF) [H(1) = 21.987, p ˂.001], la loro salute in 

generale (GH) [H(1) = 12.454, p ˂.001], il loro funzionamento sociale (SF) [H(1) = 4.577, 

p = 0.03] e al grado in cui  la salute fisica limita il ruolo del soggetto sul  lavoro e nelle 

attività  quotidiane  (RP)  [H(1)  =  14.264,  p  ˂.001]. Esiste un’associazione significativa 

anche tra la storia di malattia e l’indice della componente fisica (PCS) [H(1) = 19.481, p 

˂.001].  Le  medie  delle variabili PF, GH, SF, RP e dell’indice PCS sono diverse nei 

soggetti senza storia di tumore rispetto ai soggetti che già hanno sviluppato un tumore, in 

particolare le medie dei punteggi sono più elevate per i soggetti senza storia di tumore. 

Nello  specifico,  le  medie  dei  punteggi  dei  pazienti  senza  tumore  pregresso  sono 

rispettivamente di 93.93 per PF, 86.61 per RP, 75.84 per SF, 64.83 per GH e 54.19 per 

PCS.  Le  medie  dei  punteggi  dei  pazienti  che  hanno  già  sviluppato  un  tumore  sono 

rispettivamente di 85.92 per PF, 71.46 per RP, 68.38 per SF, 54.93 per GH e 49.15 per 

PCS.  

Coloro  che  non  hanno  mai  sviluppato  un  tumore  correlato  alla  Sindrome  di  Lynch 

riportano punteggi più elevati  in termini di qualità di vita sul piano fisico, mostrano un 

miglior  funzionamento  fisico  e  sociale,  una  migliore  salute  in  generale  e  nessuna 
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limitazione del ruolo del soggetto sul lavoro e nelle attività quotidiane dal punto di vista 

fisico.  

La  Tabella  4  riporta le statistiche descrittive relative all’associazione tra le 8 scale 

dell’SF3636  (PF,  RP,  MH,  VT,  RE,  SF,  BP,  GH),  i  due  indici  standardizzati  (PCS  e 

MCS) e la variabile clinica età considerata su una scala categorica a 7 livelli.  

Scale  Classificazione  N  Media  Deviazione std  H  p 

PF  1824  10  93.00  13.98     

 

 

   ˂.001 

PF  2534  32  95.63  11.13   

PF  3544  30  88.50  24.25   

PF  4554  64  89.54  18.33  24.187 

PF  5564  51  89.31  16.58   

PF  6574  25  88.69  18.71   

PF  75 e oltre  5  34.00  17.46   

RP  1824  10  85.00  26.87     

 

 

0.06 

RP  2534  32  86.72  29.93   

RP  3544  30  85.83  33.27   

RP  4554  64  77.34  35.56  11.7156 

RP  5564  51  77.45  36.49   

RP  6574  25  73.00  40.13   

RP  75 e oltre  5  30.00  41.08   

MH  1824  10  59.20  20.90     

 

 

0.05 

MH  2534  32  64.25  18.26   

MH  3544  30  65.30  22.86   

MH  4554  64  70.66  21.48  12.578 

MH  5564  51  60.16  21.03   

MH  6574  25  66.24  20.23   

MH  75 e oltre  5  56.00  11.31   

VT  1824  10  56.00  18.83     

 

 

0.06 

VT  2534  32  57.19  18.00   

VT  3544  30  55.17  24.51   

VT  4554  64  61.72  22.08  11.767 

VT  5564  51  55.10  19.86   
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VT  6574  25  65.20  22.34   

VT  75 e oltre  5  38.67  25.01   

RE  1824  10  70.00  36.68     

 

 

0.16 

RE  2534  32  73.44  36.87   

RE  3544  30  74.44  38.84   

RE  4554  64  78.91  34.53  9.1572 

RE  5564  51  66.67  40.00   

RE  6574  25  72.00  43.76   

RE  75 e oltre  5  26.67  43.46   

SF  1824  10  70.00  22.97     

 

 

  0.28 

SF  2534  32  71.88  20.08   

SF  3544  30  70.83  31.88   

SF  4554  64  75.59  26.30  7.3874 

SF  5564  51  67.89  25.53   

SF  6574  25  74.00  24.72   

SF  75 e oltre  5  55.00  24.37   

BP  1824  10  85.50  19.97     

 

 

0.29 

BP  2534  32  85.47  15.34   

BP  3544  30  75.90  28.21   

BP  4554  64  78.66  27.59  7.2495 

BP  5564  51  73.67  28.69   

BP  6574  25  85.80  20.86   

BP  75 e oltre  5  55.80  31.85   

GH  1824  10  69.30  17.18     

 

 

0.29 

GH  2534  32  61.19  15.74   

GH  3544  30  60.27  27.19   

GH  4554  64  58.55  21.44  7.2669 

GH  5564  51  56.90  21.52   

GH  6574  25  59.36  23.13   

GH  75 e oltre  5  44.90  14.58   



48 
 

PCS  1824  10  55.5  7.53     

 

 

   ˂.001 

PCS  2534  32  54.35  4.805   

PCS  3544  30  51.32  9.243   

PCS  4554  64  49.95  8.831  18.274 

PCS  5564  51  50.98  8.791   

PCS  6574  25  51.4  7.347   

PCS  75 e oltre  5  34.56  9.251   

MCS  1824  10  40.71  12.24     

 

 

0.03 

MCS  2534  32  42.62  10.42   

MCS  3544  30  43.84  12.91   

MCS  4554  64  47.28  12.3  13.967 

MCS  5564  51  41.41  11.94   

MCS  6574  25  45.33  11.89   

MCS  75 e oltre  5  39.75  9.668   

Tab. 4: Statistiche Descrittive (N, Media, Deviazione Standard) dell’associazione SF36 con l’età  

Come si osserva dalla tabella, esiste un’associazione statisticamente significativa tra l’età 

e la variabile che fa riferimento a come i partecipanti valutano la loro attività fisica (PF) 

[H(6) = 21.187, p ˂.001]. Inoltre, anche l’associazione tra l’età, l’indice della componente 

fisica (PCS) [H(6) = 18.274, p ˂.001] e l’indice della componente mentale (MCS) [H(6) 

= 13.967, p = 0.03] è risultata significativa. Le medie della variabile PF e degli indici PCS 

e MCS sono diverse per i soggetti classificati nelle varie fasce d’età. Nello specifico, i 

punteggi medi ottenuti dai soggetti con 75 anni e oltre sono sempre più bassi rispetto alle 

altre fasce d’età, rispettivamente  34.00  per  PF,  34.56  per  PCS  e  39.75  per  MCS.  Per 

l’indice PF, il punteggio medio più elevato è di 95.63 per i soggetti tra 2534 anni, seguito 

da 93.00 dei soggetti con 1824 anni. Per l’indice PCS il punteggio medio più elevato è 

di 55.5 per i soggetti con 1824 anni, seguito da 54.35 dei soggetti con 2534 anni. Infine, 

per l’indice MCS il punteggio medio più elevato è di 47.28 per i soggetti con 4554 anni, 

seguito da 45.33 dei soggetti con 6574 anni. Coloro che presentano un’età compresa tra 

18 e 34 anni hanno ottenuto punteggi più elevati  in termini di qualità di vita sul piano 

fisico  e  mostrano  un  miglior  funzionamento  fisico.  Al  contrario,  sul  piano  mentale,  i 

punteggi più elevati sono stati ottenuti da soggetti con età compresa tra 45 e 74 anni. 
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La  Tabella  5  riporta le statistiche descrittive relative all’associazione tra le 8 scale 

dell’SF3636  (PF,  RP,  MH,  VT,  RE,  SF,  BP,  GH),  i  due  indici  standardizzati  (PCS  e 

MCS) e il genere. 

Scala  Classificazione  N  Media  Deviazione std  H  p 

PF   F  128  87.29  21.29 
4.121  0.04 

PF   M  94  91.54  16.56   

RP   F  128  77.73  35.94 
0.251  0.61 

RP   M  94  82.32  33.97   

MH   F  128  60.88  22.57 
9.192  ˂.001 

MH   M  94  70.35  17.19   

VT   F  128  53.44  22.37 
12.283  ˂.001 

VT   M  94  64.29  18.76   

RE   F  128  69.79  39.5 
1.132  0.28 

RE   M  94  75.18  37.53   

SF   F  128  68.16  27.61 
3.605  0.05 

SF   M  94  75.93  21.94   

BP   F  128  75.69  27.04 
5.353  0.02 

BP   M  94  83.53  23.21   

GH   F  128  56.08  22.79 
3.256  0.07 

GH   M  94  62.71  19.09   

PCS   F  128  50.51  8.912 
3.044  0.08 

PCS   M  94  52.09  8.027   

MCS   F  128  41.97  12.55 
6.954  ˂.001 

MCS   M  94  46.5  10.84   

Tab. 5: Statistiche Descrittive (N, Media, Deviazione Standard) dell’associazione SF36 con il genere 

Come  possiamo  osservare  dalla  tabella,  esistono  delle  associazioni  statisticamente 

significative  tra  il  genere  e  le  variabili  che  fanno  riferimento  a  come  i  partecipanti 
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valutano la loro attività fisica (PF) [H(1) = 4.121, p = 0.04], la loro salute mentale (MH) 

[H(1) = 9.192, p ˂ .001], la loro vitalità (VT) [H(1) = 12.283, p ˂ .001], il dolore fisico (BP) 

[H(1) = 5.353, p = 0.02] e con l’indice della componente mentale (MCS) [H(1) = 6.954, 

p ˂.001]. Le medie delle variabili PF, MH, VT, BP e dell’indice MCS sono diverse negli 

uomini  rispetto che nelle donne,  in particolare  sono più elevate  le  medie dei punteggi 

degli  uomini.  Nello  specifico,  le  medie  dei  punteggi  ottenuti  dagli  uomini  sono 

rispettivamente  91.54  per  PF,  70.35  per  MH,  64.29  per  VT,  83.53  per  BP  e  46.5  per 

l’indice MCS. Le medie dei punteggi ottenuti dalle pazienti donne sono rispettivamente 

87.29 per PF, 60.88 per MH, 53.44 per VT, 75.69 per BP e 41.97 per l’indice MCS.  

Gli uomini del nostro campione hanno riportato punteggi più elevati in termini di qualità 

di vita sul piano mentale, mostrando un miglior funzionamento fisico e mentale, maggiore 

vitalità e minor dolore rispetto alle partecipanti di genere femminile.  

4.2.1 Indagine esplorativa sulla preoccupazione per il cancro  

Nella  Tabella  1  vengono illustrati i dati specifici riguardanti gli item ‘Quanto  è 

preoccupato/a riguardo alla possibilità di sviluppare un giorno tumore del colon o altro 

tumore  correlato  alla  Sindrome  di  Lynch?’ e ‘Quanto  è  preoccupato/a  riguardo  alla 

possibilità di sviluppare un giorno un nuovo tumore del colon o altro tumore correlato 

alla Sindrome di Lynch?’. 

Quando è preoccupato per possibilità di un tumore Lynch  Frequenza  Percentuale 

Per nulla  4  4.49 

Poco  19  21.35 

Abbastanza  44  49.44 

Molto   13  14.61 

Moltissimo   9  10.11 

Quanto è preoccupato per possibilità nuovo tumore Lynch  Frequenza  Percentuale 

Per nulla  4  2.99 

Poco  29  21.64 

Abbastanza  52  38.81 

Molto   30  22.39 

Moltissimo   19  14.18 

Tab. 1: Analisi descrittive degli item ‘Quanto è preoccupato/a riguardo alla possibilità di sviluppare un 

giorno tumore del colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch?’ e ‘Quanto è preoccupato/a 
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riguardo alla possibilità di sviluppare un giorno un nuovo tumore del colon o altro tumore correlato alla 

Sindrome di Lynch?’ 

Si può osservare che 89 dei 223 soggetti in studio (39.91% della popolazione in studio) 

[Tab. 2] è ‘abbastanza’ preoccupato (49.44%) della possibilità di sviluppare un tumore. 

Il 14.61% dei soggetti è ‘molto’ preoccupato e solo il 10.11% è ‘moltissimo’ preoccupato 

della possibilità di sviluppare un tumore. Per quanto riguarda i soggetti con precedente 

storia  di  tumore  (60%  della  popolazione  in  studio)  [Tab.  2],  la  maggior  parte  è 

‘abbastanza’ preoccupata (38.81%) della possibilità di un  nuovo tumore connesso alla 

Sindrome di Lynch. Il 21.64% dei partecipanti è ‘poco’ preoccupato e il 22.39% è ‘molto’ 

preoccupato’ della possibilità di sviluppare un nuovo tumore. Solo il 14.18% dei soggetti 

si preoccupa ‘moltissimo’ dell’eventualità di un nuovo tumore.  

La  Tabella  1.1,  invece,  illustra  la  frequenza  e  la  percentuale  delle  risposte  agli  item 

‘Quanto spesso si preoccupa riguardo alla possibilità di sviluppare un tumore del colon 

o  un  altro  tumore  correlato  alla  Sindrome  di  Lynch?’  e ‘Quanto  spesso  si  preoccupa 

riguardo  alla  possibilità  di  sviluppare  un  nuovo  tumore  del  colon  o  un  altro  tumore 

correlato alla Sindrome di Lynch?’. 

Quanto spesso è preoccupato per possibilità di un tumore 

Lynch 

Frequenza  Percentuale 

Per nulla   4  4.49 

Poco   32  35.96 

Abbastanza  39  43.82 

Molto  8  8.99 

Moltissimo   6  6.74 

Quando spesso è preoccupato per possibilità di un nuovo 

tumore Lynch 

Frequenza  Percentuale 

Per nulla   8  5.97 

Poco  48  35.82 

Abbastanza   51  38.06 

Molto  21  15.67 

Moltissimo   6  4.48 

Tab. 1.1: Analisi descrittive degli item ‘Quanto spesso si preoccupa riguardo alla possibilità di 

sviluppare un tumore del colon o un altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch?’ e ‘Quanto spesso si 
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preoccupa riguardo alla possibilità di sviluppare un nuovo tumore del colon o un altro tumore correlato 

alla Sindrome di Lynch?’ 

I pazienti che non hanno mai avuto un tumore si preoccupano ‘poco’ spesso (35.96%) e 

‘abbastanza’ spesso (43.82%)  della  possibilità  di  sviluppare  un  tumore  connesso  alla 

Sindrome di Lynch. Pochi partecipanti si preoccupano ‘molto’ (8.99%) e ‘moltissimo’ 

(6.74%)  spesso  della  possibilità  di  sviluppare  un  tumore  connesso  alla  Sindrome  di 

Lynch.  

I pazienti che hanno già sviluppato un tumore, invece, si preoccupano ‘poco’ (35.82%) e 

‘abbastanza’ (38.06%)  spesso  della  possibilità  di  un  nuovo  tumore  connesso  alla 

Sindrome  di  Lynch.  Inoltre,  una  buona  percentuale  di  pazienti  (15.67%)  si  preoccupa 

‘molto’ spesso dell’eventualità di un nuovo tumore.  

Le Figura 2 e 2.1 illustrano le risposte agli item ‘Quanto è preoccupato/a riguardo alla 

possibilità di sviluppare un giorno un nuovo tumore del colon o altro tumore correlato 

alla  Sindrome  di  Lynch?’ (preoccupazione_tumore_a) e ‘Quanto  è  preoccupato/a 

riguardo  alla  possibilità  di  sviluppare  un  giorno  tumore  del  colon  o  altro  tumore 

correlato  alla  Sindrome  di  Lynch?’ (preoccupazione_tumore_b) rispetto all’età 

considerata su una scala categorica a 7 livelli. 

 
Fig. 2: Risposte all’item ‘Quanto è preoccupato/a riguardo alla possibilità di sviluppare un giorno un 

nuovo tumore del colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch?’ rispetto all’età. 
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Fig. 2.1: Risposte all’item ‘Quanto è preoccupato/a riguardo alla possibilità di sviluppare un giorno un 

tumore del colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch?’ rispetto all’età. 

Come si può osservare nella Figura 2, emergono alcune differenze tra le varie classi d’età. 

I soggetti compresi nelle fasce d’età di 4554 anni e di 5564 anni risultano essere più 

preoccupati della possibilità di  sviluppare un nuovo tumore correlato alla Sindrome di 

Lynch. Nello specifico, i soggetti di 4554 anni e 5564 si preoccupano ‘abbastanza’ della 

possibilità di sviluppare un nuovo tumore.  

Anche osservando la Figura 2.1 emergono differenze significative nelle risposte date dai 

soggetti appartenenti alle varie classi d’età. In  particolare,  i  soggetti  di  2534  anni 

risultano ‘abbastanza’ preoccupati di poter sviluppare un tumore connesso alla Sindrome 

di  Lynch.  Seppur  in  minor  numero,  anche  i  soggetti  di  4554  anni  sembrano  essere 

‘abbastanza’ preoccupati.  

Le Figure 3 e 3.1 illustrano le risposte agli item ‘Quanto spesso si preoccupa riguardo 

alla possibilità di sviluppare un nuovo tumore del colon o un altro tumore correlato alla 

Sindrome di Lynch?’ (preoccupazione_lynch_a) e all’item ‘Quanto spesso si preoccupa 

riguardo alla possibilità di sviluppare un tumore del colon o un altro tumore correlato 

alla Sindrome di Lynch?’ (preoccupazione_lynch_b) rispetto all’età. 
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Fig. 3: Risposte all’item ‘Quanto spesso si preoccupa riguardo alla possibilità di sviluppare un nuovo 

tumore del colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch? rispetto all’età. 

 
Fig. 3.1: Risposte all’item ‘Quanto spesso si preoccupa riguardo alla possibilità di sviluppare un tumore 

del colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch? rispetto all’età. 

Come possiamo osservare dalla Figura 3, i soggetti di 4554 anni si preoccupano ‘poco’ 

spesso e ‘abbastanza’ spesso della possibilità di sviluppare un nuovo tumore ma nessuno 

si preoccupa ‘moltissimo’ spesso. I soggetti di età compresa tra 55 e 64 anni di 

preoccupano ‘abbastanza’ spesso della possibilità di un nuovo tumore correlato alla 

Sindrome di Lynch.  

Infine, la Figura 3.1 illustra che i giovani adulti appartenenti alla fascia d’età di 2534 

anni si preoccupano principalmente ‘abbastanza’ spesso e ‘poco’ spesso della possibilità 

di sviluppare un nuovo tumore; nessun giovane adulto si preoccupa ‘moltissimo’ spesso. 

Seppur  in  frequenza  minore,  anche  i  soggetti  di  4554 anni si preoccupano ‘poco’ e 
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‘abbastanza’ spesso, ma nessuno si preoccupa ‘molto’ spesso della possibilità di 

sviluppare nuovi tumori.  

Le Figure 4 e 4.1 illustrano le risposte agli item ‘Quanto è preoccupato/a riguardo alla 

possibilità di sviluppare un giorno un nuovo tumore del colon o altro tumore correlato 

alla  Sindrome  di  Lynch?’ (preoccupazione_tumore_a) e ‘Quanto  è  preoccupato/a 

riguardo  alla  possibilità  di  sviluppare  un  giorno  un  tumore  del  colon  o  altro  tumore 

correlato alla Sindrome di Lynch?’ (preoccupazione_tumore_b) rispetto al genere. 

 
Fig. 4: Risposte all’item ‘Quanto è preoccupato/a riguardo alla possibilità di sviluppare un giorno un 

nuovo tumore del colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch?’ rispetto al genere. 

 
Fig. 4.1: Risposte all’item ‘Quanto è preoccupato/a riguardo alla possibilità di sviluppare un giorno un 

tumore del colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch?’ rispetto al genere. 
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Per quanto riguarda la Figura 4, emergono differenze significative nelle risposte fornite 

dagli uomini e dalle donne. Nello specifico, le donne hanno risposto con più frequenza 

dei maschi di essere ‘abbastanza’, ‘molto’ e ‘moltissimo’ preoccupate della possibilità di 

sviluppare un nuovo tumore connesso alla Sindrome di Lynch. Al contrario, le differenze 

nelle risposte fornite da uomini e donne all’item della Figura 4.1 sono meno marcate. In 

ogni caso, però, le donne, più degli uomini, mostrano di essere ‘abbastanza’ preoccupate 

della possibilità di sviluppare un tumore connesso alla Sindrome di Lynch.  

Le Figure 5 e 5.1 illustrano le risposte agli item ‘Quanto spesso si preoccupa riguardo 

alla possibilità di sviluppare un nuovo tumore del colon o un altro tumore correlato alla 

Sindrome di Lynch?’ (preoccupazione_lynch_a) e ‘Quanto spesso si preoccupa riguardo 

alla  possibilità  di  sviluppare  un  tumore  del  colon  o  un  altro  tumore  correlato  alla 

Sindrome di Lynch?’ (preoccupazione_lynch_b) rispetto al genere.  

 
Fig. 5: Risposte all’item ‘Quanto spesso si preoccupa riguardo alla possibilità di sviluppare un nuovo 

tumore del colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch? rispetto al genere. 
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Fig. 5.1: Risposte all’item ‘Quanto spesso si preoccupa riguardo alla possibilità di sviluppare un tumore 

del colon o altro tumore correlato alla Sindrome di Lynch? rispetto al genere 

Anche  in questo caso,  le differenze nelle risposte di uomini e donne sono più marcate. 

Per quanto riguarda l’item ‘Quanto  spesso  si  preoccupa  riguardo  alla  possibilità  di 

sviluppare  un  nuovo  tumore  del  colon  o  un  altro  tumore  correlato  alla  Sindrome  di 

Lynch?’ [Fig. 5] sembra che le donne si preoccupino principalmente ‘abbastanza’ spesso 

della  possibilità  di  sviluppare  un  nuovo  tumore  connesso  alla  Sindrome  di  Lynch.  Al 

contrario, gli uomini si preoccupano ‘poco’ spesso della possibilità di sviluppare un 

nuovo tumore e solamente l’1% degli uomini si preoccupa ‘moltissimo’ spesso.  

Osservando  la  figura 5.1, possiamo notare che nessuna donna si preoccupa ‘per nulla’ 

spesso e nessun uomo si preoccupa ‘moltissimo’ spesso della possibilità di sviluppare un 

tumore connesso alla Sindrome di Lynch. Le donne in frequenza maggiore rispetto agli 

uomini si preoccupano ‘abbastanza’ spesso e ‘poco’ spesso della possibilità di sviluppare 

un tumore connesso alla Sindrome di Lynch.  
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Capitolo 5. Discussione  

La ricerca è nata con lo scopo di indagare la qualità di vita in un campione di pazienti con 

diagnosi  di  Sindrome  di  Lynch  e  differente  storia  di  malattia.  Inoltre,  esplora  la 

dimensione  psicosociale  connessa  alla  preoccupazione  per  il  cancro  nei  pazienti  con 

Sindrome di Lynch, i quali vivono una condizione di incertezza legata al rischio di poter 

sviluppare un cancro.  

L’obiettivo iniziale di questa ricerca è stato quello di indagare la qualità di vita in 

relazione alla storia di malattia, all’età e al genere nel nostro campione di ricerca. 

La prima ipotesi di ricerca ha indagato la presenza di differenze nella qualità di vita  in 

relazione alla storia di tumore. Secondo quanto evidenziato dalla letteratura presente sul 

tema, non si riscontrano differenze nella qualità di vita in pazienti a rischio per Sindrome 

di  Lynch  con  risultato  del  test  genetico  positivo  o  negativo  (Esplen  et  al.,  2015).  Nel 

nostro studio ci si aspettava di non trovare differenze significative nei punteggi dell’SF

36  tra  pazienti  con  e  senza  storia  di  tumore.  Le  analisi  condotte,  però,  non  hanno 

confermato tale ipotesi mostrando, invece, che l’assenza di una storia di tumore è 

associata ad una miglior qualità di vita sul piano fisico, a migliori livelli di funzionamento 

fisico e sociale, ad una migliore salute in generale e a nessuna limitazione del ruolo del 

soggetto sul lavoro e nelle attività quotidiane dal punto di vista fisico. In sostanza, perciò, 

i  risultati  delle  analisi  suggeriscono  che  i  soggetti  senza  pregressa  storia  di  tumore 

sperimentino un miglior benessere fisico e sociale rispetto ai partecipanti che hanno già 

avuto almeno un tumore connesso alla Sindrome di Lynch. Inoltre, questi risultati sono 

in contrasto con quanto osservato in letteratura da Gritz et al. (2005), Galiatsatos et al., 

(2015) e AktanCollan et al., (2013) in merito alla possibilità che il sottogruppo di pazienti 

senza  storia  passata  di  tumore  sperimenti,  almeno  inizialmente,  una  maggiore 

vulnerabilità psicologica. Da quanto emerso dalla nostra ricerca, i soggetti che non hanno 

mai avuto un cancro sono quelli che sperimentano un miglior benessere dal punto di vista 

fisico e sociale. Questo risultato potrebbe essere legato al fatto che tutti i partecipanti, fin 

dal loro primo contatto con il personale della Fondazione IRCCS Istituto Nazionale dei 

Tumori di Milano, vengono immediatamente seguiti in un contesto di consulenza genetica 

oncologica e indirizzati a programmi di sorveglianza intensiva e/o trattamenti mirati che 

potrebbero fornire loro un maggior senso di sicurezza legato ai continui controlli. Questo 

potrebbe incidere sul modo in cui queste persone valutano il loro benessere generale. Al 
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contrario,  i  soggetti  con  storia  di  tumore  sono  ovviamente  sottoposti  allo  stesso 

trattamento da parte del personale della Fondazione IRCCS Istituto Nazionale dei Tumori 

di Milano, ma il timore di una possibile recidiva o le possibili conseguenze infauste legate 

al  trattamento del  tumore potrebbero  influenzare  negativamente  la percezione del  loro 

benessere generale.   

La seconda ipotesi prevedeva di trovare una qualità di vita peggiore nei partecipanti di 

giovane età (˂ 50 anni) rispetto a quelli più anziani. Come supportato dalla letteratura 

scientifica, la giovane età (˂ 50 anni) è correlata ad una maggiore preoccupazione per il 

cancro, ad un aumentato distress correlato all’esperienza di cancro (Esplen et al., 2007; 

Collins  et  al.,  2000;  Esplen  et  al.,  2003)  e  ad  una  minore  qualità  di  vita  nei  pazienti 

sopravvissuti al cancro del colonretto (Dunn et al., 2013). Dalle analisi condotte, tuttavia, 

sono emersi risultati contrastanti che confermano in parte la nostra ipotesi. I pazienti più 

anziani (≥ 75 anni) riportano una scarsa qualità di vita sia nella dimensione mentale che 

in quella fisica. I risultati suggeriscono, inoltre, che i pazienti con età compresa tra 18 e 

34 anni (˂ 50 anni) sperimentino una miglior qualità di vita dal punto di vista fisico e un 

miglior funzionamento fisico rispetto a tutte le altre fasce d’età. Al contrario, i 

partecipanti con età compresa tra 45 e 74 anni (˃ 45 anni) hanno mostrato di provare una 

miglior qualità di vita dal punto di vista esclusivamente mentale. In sostanza, il benessere 

percepito dai soggetti varia a seconda della dimensione mentale o fisica della qualità di 

vita che viene considerata, suggerendo che i pazienti giovani (˂ 50 anni) mostrano un 

miglior benessere fisico e un peggior benessere mentale, mentre i pazienti più adulti (˃ 

45 anni) un miglior benessere mentale e un peggiore benessere fisico. C’è un sostanziale 

accordo nel sostenere, invece, che i pazienti più anziani (≥ 75 anni) provino uno scarso 

benessere sia dal punto di vista fisico che mentale.  

Infine,  la  terza  ipotesi  prevedeva  di  trovare  nel  campione  delle  differenze  di  genere 

rispetto alla valutazione della qualità di vita. La letteratura sul tema (Arver et al., 2004; 

Geirdal  et  al.,  2006)  non  ha  riscontrato  una  diminuzione  della  qualità  di  vita  né 

confrontando donne con Sindrome di Lynch e donne con mutazioni dei geni BRCA1/, 

che predispongono al cancro della mammella (Arver et al., 2004), né confrontando donne 

senza storia personale di tumore ma a rischio per cancro ereditario della mammella e/o 

dell’ovaio e per Sindrome di Lynch  (Geirdal  et  al.,  2006).  Nel  confronto  tra  donne  e 

uomini, però, le pazienti donne con precedente storia di cancro al colonretto che hanno 
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eseguito il test genetico per Sindrome di Lynch hanno mostrato di provare un aumentato 

distress  correlato  sia  al  cancro  che  al  test  genetico,  in  termini  di  aumentata 

preoccupazione per il cancro, maggiore percezione del rischio di sviluppare cancro e alti 

livelli di ansia e depressione correlati al cancro (Esplen et al., 2007; Landesbergen et al., 

2011; Landesbergen et al., 2012). Per tale ragione,  la nostra ipotesi prevedeva che una 

scarsa qualità di vita fosse associata al genere femminile. I risultati delle analisi condotte 

hanno confermato tale  ipotesi suggerendo che gli uomini presenti nel nostro campione 

presentano una miglior qualità di vita dal punto di vista mentale, mostrando un miglior 

funzionamento  fisico  e  mentale,  maggiore  vitalità  e  minor  dolore  fisico  rispetto  alle 

partecipanti  di  genere  femminile  che  sperimentano,  al  contrario,  uno  scarso  benessere 

emotivo, mentale e fisico. Tale risultato potrebbe essere dovuto al fatto che la Sindrome 

di  Lynch, oltre  a  predisporre  principalmente  al  rischio  di  cancro  del  colonretto,  nelle 

donne include anche il rischio di tumore all’endometrio e/o all’ovaio prima dei 60 anni 

(Moller et al., 2018). Questo potrebbe avere delle ripercussioni su un possibile desiderio 

di gravidanza e, di conseguenza,  influenzare  in maniera negativa  il benessere generale 

percepito.  Inoltre,  nel  caso  di  tumori  ginecologici  correlati  alla  Sindrome  di  Lynch, 

l’isterectomia profilattica e la salpingoovariectomia bilaterale rappresentano opzioni utili 

per ridurre il rischio di tumore all’endometrio e/o all’ovaio (Schmeler et al., 2006). Le 

donne con Sindrome di Lynch che si sono sottoposte a tali trattamenti chirurgici hanno 

evidenziato  alcune  complicazioni  mediche  (sanguinamento,  infezioni,  lesioni  alle  vie 

urinarie e intestinali, impatto negativo sulla vita sessuale e menopausa precoce) che hanno 

inciso negativamente sulla loro qualità di vita (Etchegary et al. 2018).  

L’obiettivo secondario di questa ricerca è stato quello di esplorare  eventuali 

caratteristiche rilevanti connesse alla variabile della preoccupazione per il cancro messa 

in relazione con la storia di malattia, l’età e il genere.  

La prima ipotesi ha indagato le differenze in termini di preoccupazione per il cancro in 

pazienti  con  e  senza  storia  di  malattia,  prevedendo  che  non  emergessero  differenze 

significative. Studi precedenti hanno evidenziato che l’aumento del disagio psicologico e 

della preoccupazione per il cancro interessa i pazienti con Sindrome di Lynch senza storia 

di tumore solo inizialmente, appena dopo la comunicazione del risultato del test genetico. 

Nel  lungo  periodo,  non  emergono  differenze  in  termini  di  distress  psicologico  e 

preoccupazione per il cancro confrontando pazienti con Sindrome di Lynch e differente 
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storia di tumore (Gritz et al., 2005; Meiser et al., 2004; AktanCollan et al., 2001; Collins 

et  al.,  2007;  AktanCollan  et  al.,  2013).  In  linea  con  tali  risultati,  il  nostro  studio  ha 

confermato l’assenza di differenze in termini di preoccupazione per il cancro in pazienti 

con  diagnosi  di  Sindrome  di  Lynch  e  differente  storia  di  malattia.  Nello  specifico,  i 

pazienti con precedente storia di tumore e quelli senza storia di tumore non sembrerebbero 

essere eccessivamente preoccupati né di preoccuparsi  troppo spesso della possibilità di 

sviluppare per la prima volta e nuovamente un tumore connesso alla Sindrome di Lynch. 

Molto  spesso,  infatti,  i  partecipanti  al  nostro  studio  hanno  privilegiato  le  risposte 

intermedie agli item della CWSGC, sostenendo di essere ‘abbastanza’ preoccupati e di 

preoccuparsi ‘abbastanza’ spesso della possibilità di sviluppare un tumore per la prima 

volta o un nuovo tumore connesso alla Sindrome di Lynch.  

L’indagine della preoccupazione per il cancro in relazione all’età ha  fatto  emergere 

risultati contrastanti. Secondo la letteratura, la giovane età (˂ 50 anni) è correlata ad una 

maggiore preoccupazione per il cancro (Esplen et al., 2007; Collins et al., 2000; Esplen 

et al., 2003) perciò la seconda  ipotesi prevedeva che  i pazienti più giovani  (˂ 50 anni) 

sperimentassero una maggiore preoccupazione per il cancro. Dal nostro studio, però, è 

emerso che i pazienti più adulti (˃ 45 anni) sembrano essere più preoccupate di poter 

sviluppare un nuovo tumore correlato alla Sindrome di Lynch. Al contrario, quando la 

domanda è rivolta alla preoccupazione di sviluppare per la prima volta un tumore, le fasce 

d’età più preoccupate sembrano essere quelle dei più giovani (˂ 50 anni). Tale risultato 

potrebbe essere  legato al  fatto che  i pazienti più adulti  che già  hanno sperimentato un 

tumore  mostrino  più  preoccupazione  per  la  possibilità  di  doverne  affrontare  uno 

nuovamente. Al contrario, i pazienti più giovani sperimentano una preoccupazione per il 

cancro più generica legata al rischio connesso alla malattia di poter sviluppare uno o più 

tumori.  In  merito  alla  frequenza  della  preoccupazione,  non  sembra  che  le  persone  si 

preoccupino spesso della possibilità di sviluppare un tumore per la prima volta o un nuovo 

tumore.  Va  comunque  sottolineato  che  in  frequenza  maggiore  rispetto  alle  altre  fasce 

c’età, i pazienti più adulti (˃ 45 anni) hanno privilegiato le risposte intermedie agli item 

della  CWSGC, sostenendo di preoccuparsi ‘abbastanza’ spesso della possibilità di 

sviluppare un nuovo tumore correlato alla Sindrome di Lynch. Similmente, i soggetti più 

giovani (˂ 50 anni) hanno risposto di preoccuparsi ‘abbastanza’ spesso della possibilità 

di sviluppare un tumore della Sindrome di Lynch per la prima volta. Si trova, invece, un 
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generale accordo nel sostenere che le persone, indipendentemente dalla fascia d’età, non 

si preoccupano né eccessivamente né per nulla della possibilità di sviluppare per la prima 

volta e nuovamente un tumore correlato alla Sindrome di Lynch.  

Infine,  la  terza  ipotesi  prevedeva  che  le  donne  mostrassero  una  preoccupazione  per  il 

cancro  maggiore  rispetto  agli  uomini.  Di  fatto,  i  risultati  delle  nostre  analisi  hanno 

confermato che le donne sembrano essere più preoccupate e sembra si preoccupino più 

spesso degli uomini della possibilità di sviluppare un tumore. Questi risultati sono in linea 

con  quanto  emerso  dalla  letteratura  sul  tema  che  ha  evidenziato  una  maggiore 

preoccupazione per il cancro, maggiore percezione del rischio e maggiore vulnerabilità 

psicologica nelle donne con precedente storia di cancro del colonretto e risultato del test 

genetico per Sindrome di Lynch (Esplen et al., 2007; Esplen et al., 2003; Landesbergen 

et al., 2011; Landesbergen et al., 2012). Analogamente a quanto emerso dall’indagine 

della qualità della vita in relazione al genere, una maggiore preoccupazione per il cancro 

nelle  donne  potrebbe  essere  influenzata  dalle  ripercussioni  negative  su  un  eventuale 

desiderio  di  gravidanza  e  dalle  possibili  conseguenze  spiacevoli  legate  al  trattamento 

chirurgico dei  tumori ginecologici correlati  alla Sindrome di Lynch. Nonostante ciò, è 

importante  sottolineare  che  le  donne  con  Sindrome  di  Lynch  che  si  sono  sottoposte  a 

isterectomia  profilattica  e  a  salpingoovariectomia  bilaterale,  malgrado  l’impatto 

negativo sulla qualità di vita, hanno sperimentato una riduzione della preoccupazione per 

il cancro (Etchegary et al. 2018).  

5.1 Limiti e prospettive future  

Un primo limite di questa ricerca riguarda il reclutamento del campione di ricerca che è 

stato selezionato a partire dal Registro TEAD, attivo presso la Fondazione IRCCS Istituto 

Nazionale  dei  Tumori,  che  include  pazienti  con  storie  di  malattia  differenti  ma  con 

un’esperienza di cura e di trattamento simile. Questo rende i nostri risultati meno 

generalizzabili rispetto alla popolazione italiana e le interpretazioni emerse da considerare 

con cautela.  

Un altro limite è legato all’adattamento della Cancer Worry Scale for Genetic Counseling 

svolto ad hoc dal team di ricerca della Fondazione IRCCS Istituto Nazionale dei Tumori, 

che ci ha consentito di ricavare dati utili sulla variabile della preoccupazione per il cancro 

ma che risulta essere uno strumento non standardizzato e validato come invece è la CWS

GC nella sua versione originale (Caruso et al., 2018). In aggiunta, un ulteriore limite è 
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rappresentato  dalla  tendenza  del  nostro  campione  di  ricerca  a  preferire  la  categoria  di 

risposta centrale (“abbastanza”) agli item della CWSGC, valutati su una scala Likert a 5 

punti (da “per niente/mai” a “molto/spesso”). Questo tipo di bias, detto errore di tendenza 

centrale,  porta  i  rispondenti  a  evitare  di  scegliere  categorie  di  risposte  estreme,  sia  in 

positivo  che  in  negativo,  preferendo  invece  la  riposta  centrale  e  la  più  neutrale.  Tale 

consapevolezza ci porta a considerare con più cautela l’interpretazione dei risultati in 

merito alla preoccupazione per il cancro.  

Guardando alle prospettive future della ricerca psicologica nell’ambito della Sindrome di 

Lynch, sarebbe interessante indagare più nel dettaglio la preoccupazione per il cancro sia 

nei  in pazienti con storia  familiare di Sindrome di Lynch, che  in pazienti con diagnosi 

accertata. Inoltre, studi qualitativi basati su interviste potrebbero aiutare ad approfondire 

il  modo  in  cui  queste  persone  vivono  l’evento di malattia,  l’adattamento ad essa  e  la 

sorveglianza medica consigliata. Studi  longitudinali,  invece, consentirebbero di seguire 

nel  tempo eventuali  cambiamenti nell’esperienza di malattia e nell’adattamento ad una 

condizione che implica un vissuto di incertezza dovuto all’imprevedibilità del cancro.  

5.2 Conclusioni finali  

Per concludere, la nostra ricerca ha evidenziato che esistono delle differenze nel modo in 

cui i pazienti con diagnosi di Sindrome di Lynch, provenienti dal Registro TEAD attivo 

presso la Fondazione IRCCS Istituto Nazionale dei Tumori di Milano, valutano la loro 

qualità di vita e la preoccupazione per il cancro in relazione alla storia di malattia, all’età 

e al genere. In particolare, pazienti con storia di tumore, di genere femminile e più anziani 

(≥ 75 anni) sperimentano uno scarso benessere dal punto di vista mentale, fisico e sociale 

e maggiore preoccupazione per il cancro.  

Questo studio ci ha permesso di indagare l’esperienza di malattia nella sua dimensione 

psicologica e  sociale, consentendoci di capire  il  modo  in cui  i pazienti portatori di un 

difetto genetico ereditario affrontano, vivono e imparano a adattarsi a una malattia che 

implica  un  vissuto  di  incertezza,  un  aumentato  rischio  di  sviluppare  un  cancro  e  la 

possibilità di trasmissione della Sindrome alla prole. Si ritiene che i risultati ottenuti dal 

nostro  studio  possano  offrire  interessanti  prospettive  future  per  la  ricerca  psicologica 

nell’ambito della Sindrome di Lynch. 

Le persone con Sindrome di Lynch potrebbero trovarsi ad affrontare l’eventualità di una 

malattia, sviluppare uno o più tumori correlati alla Sindrome, senza essere effettivamente 
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ammalati  ma  dovendosi  periodicamente  sottoporre  a  controlli  di  sorveglianza  medica. 

Questa  condizione  potrebbe  avere  delle  ripercussioni  sulla  dimensione  psicologica  e 

sociale dell’esperienza di malattia e di cura di tali pazienti. È importante ricordare che la 

salute  va  considerata  come  uno  stato  di  completo  benessere  fisico,  mentale,  sociale  e 

psicologico  e  non  come  semplice  assenza  di  malattia  (WHO,  1948).  Tale  stato  di 

completo  benessere  può  essere  raggiunto  tramite  la  realizzazione  delle  proprie 

aspirazioni,  la soddisfazione dei propri bisogni e  la capacità di far fronte e di cambiare 

l’ambiente circostante.  La  promozione  della  salute,  infatti,  è  il  processo  che  mette  in 

grado le persone di aumentare il controllo sulla propria salute e di migliorarla (Carta di 

Ottawa, 1986). 

Alla luce di quanto emerso da questo studio possiamo sostenere che la Sindrome di Lynch 

è  una  malattia  che  coinvolge  sia  la  dimensione  medicafisica,  strettamente  legata  ai 

controlli di sorveglianza medica richiesti e agli  interventi chirurgici preventivi o dovuti 

alla  presenza  di  tumori,  sia  la  dimensione  più  psicologica  e  sociale  legata,  invece,  al 

vissuto di incertezza, all’imprevedibilità e alla preoccupazione del cancro e alla 

trasmissione della malattia alla prole. Per tali ragioni, unitamente al supporto medico il 

personale della Fondazione IRCCS Istituto Nazionale dei Tumori di Milano fornisce ai 

pazienti affetti da Sindrome di Lynch tramite la prima consulenza genetica in cui si spiega 

la malattia, la ricostruzione insieme al paziente dell’albero genealogico della famiglia e 

la pianificazione dei controlli di sorveglianza medica, potrebbe essere utile implementare 

l’esperienza di cura tramite  percorsi  di  supporto  psicologico  pensati  per  sostenere  i 

pazienti  nei  diversi  momenti  di  malattia,  dalla  comunicazione  del  risultato  del  test 

genetico  alla  notizia  di  una  possibile  trasmissione  della  Sindrome  alla  prole,  dalla 

periodicità  dei  controlli  di  sorveglianza  medici  fino  alle  conseguenze  dei  possibili 

interventi  chirurgici  di  prevenzione  o  rimozione  di  eventuali  tumori  correlati  alla 

Sindrome di Lynch.  
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