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L'opinone di 13 oncologi statunitensi su GLP-1

Consultando abbastanza esperti
si puo trovare conferma a qualsiasi opinione.

Premessa met- analitica

Un tempo considerati principalmente farmaci per la perdita di peso e il diabete, i farmaci GLP-1
stanno attirando sempre maggiore attenzione in oncologia. Gli esperti stanno iniziando a valutare
il potenziale impatto di questi farmaci sul rischio e sull'esito del cancro, poiché un numero
crescente di studi suggerisce che gli effetti potrebbero essere piti complessi — e in alcuni casi pit
promettenti — di quanto inizialmente previsto.

Uno studio condotto da ricercatori dell'Universita di Harvard, con sede a Cambridge,
Massachusetts, ha rilevato che i farmaci GLP-1 come Ozempic e Zepbound hanno avuto "un effetto
minimo o nullo" sul rischio individuale di sviluppare tumori alla tiroide, al seno, al pancreas o ai
reni.

Secondo una ricerca presentata al Simposio sui tumori gastrointestinali dell’American Society of
Clinical Oncology del 2026, i farmaci GLP-1 sono stati associati a circa 5,6 decessi in meno ogni 100
pazienti con tumore del colon-retto e obesita rispetto a coloro che non hanno assunto un GLP-1 in
un periodo di 10 anni.

Secondo uno studio pubblicato il 10 febbraio su JAMA Network Open, le pazienti con iperplasia
endometriale o patologia uterina benigna hanno un rischio ridotto del 66% di sviluppare un cancro
dell'endometrio se trattate con progestinici e un GLP-1 rispetto alle pazienti trattate con soli
progestinici.
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https://www.beckershospitalreview.com/glp-1s/glp-1s-may-not-affect-obesity-related-cancer-risk-study/
https://www.beckershospitalreview.com/glp-1s/glp-1s-tied-to-improved-survival-in-colorectal-cancer/
https://jamanetwork.com/journals/jamanetworkopen/fullarticle/2844879

Domanda
GLP-1 possiede un reale potenziale
per cambiare il panorama della lotta contro il cancro. ?

Frantz Berthaud

Vicepresidente senior dei servizi oncologici presso I'University Medical Center di El Paso (Texas):

In breve, si e no. Mostrano prove concrete, seppur preliminari, e in costante aumento, di una
riduzione del rischio, in particolare per quanto riguarda i tumori correlati all'obesita, ma tutto e
ancora in fase di sviluppo. Meno clamore, ma certamente speranza. Al momento, siamo un po'in
anticipo rispetto ai dati disponibili per quanto riguarda affermazioni definitive sulla prevenzione o
promesse di miglioramento degli esiti del trattamento del cancro. Oggi piu che mai l'attenzione si
concentra sull'oncologia metabolica, quindi considerare il GLP-1 come strumento aggiuntivo
nell'arsenale contro il cancro é una possibilita concreta.

Peter Blumencranz
MD, Oncologo Chirurgico, Direttore Medico del BayCare Cancer Institute (Clearwater, Florida):

Sappiamo che I'obesita & collegata ad almeno 13 tipi di cancro. Studi recenti suggeriscono che chi
assume GLP-1 ha un rischio inferiore di cancro del colon-retto e potrebbe avere una mortalita
inferiore se sviluppa un cancro al colon. La domanda é: come funzionano questi farmaci? La
perdita di peso da sola & un fattore importante e i maggiori benefici sono stati osservati nei
pazienti con obesita patologica, con un BMI superiore a 35. L'obesita porta a una risposta
inflammatoria nell'organismo e la riduzione dell'inflammazione, conseguente all'assunzione di
guesti farmaci, potrebbe essere uno dei meccanismi alla base del loro effetto.

Per stabilire se esista un effetto diretto sulla crescita tumorale, sono necessari ulteriori studi. | dati
finora disponibili provengono da studi osservazionali, non da studi clinici randomizzati e



controllati, che forniscono le prove piu attendibili per stabilire se le riduzioni osservate
nell'incidenza e nella mortalita siano effettivamente dovute a questi farmaci o ad altre cause.
Ciononostante, si tratta di risultati incoraggianti che stimolano ulteriori ricerche.
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Monica Cfarku
MSN, RN, Direttrice Senior del Servizio di Oncologia presso I'Inova Health System (Fairfax, Virginia):

In qualita di leader infermieristica, osservo i dati emergenti sui farmaci GLP-1 con ottimismo e
cautela. Riconosco il reale potenziale di queste terapie nel migliorare la salute metabolica dei
pazienti, un fattore importante nella prevenzione del cancro e nella tolleranza al trattamento. Allo
stesso tempo, mi rendo conto che I'entusiasmo per i GLP-1 puo superare le evidenze scientifiche.
Dal mio punto di vista, questi farmaci sono promettenti, ma dovrebbero integrare, non sostituire,
una strategia di cura oncologica completa e incentrata sul paziente. Credo che il nostro ruolo sia
qguello di rimanere curiosi, ancorati alla scienza e concentrati sul paziente nella sua interezza,
mentre questo settore continua ad evolversi.

Raymond DuBois
MD, PhD, Direttore del MUSC Hollings Cancer Center (Charleston, Carolina del Sud):

Questo € uno studio molto interessante che dimostra una significativa riduzione della mortalita a
cinque anni nei pazienti con cancro del colon-retto trattati con agonisti del recettore GLP-1. E
importante sottolineare che il beneficio e persistito anche dopo aver aggiustato i dati in base alla
gravita della malattia e ad altri fattori clinici rilevanti. Attualmente, € noto che almeno nove tipi di
cancro presentano un rischio maggiore negli individui obesi. L'obesita contribuisce al rischio di
cancro attraverso molteplici meccanismi, tra cui l'inflammazione cronica di basso grado,
I'alterazione della segnalazione dell'lGF-1, l'aumento della produzione di estrogeni, la
disregolazione della segnalazione delle adipochine, la disfunzione immunitaria e le modifiche del
microambiente tumorale. In questo contesto, € biologicamente plausibile che la perdita di peso
associata alla terapia con agonisti del recettore GLP-1 possa apportare benefici
significativi. Tuttavia, sono necessari ulteriori studi. Saranno essenziali studi longitudinali di grandi



dimensioni con un follow-up piu lungo per determinare se questi risultati persistono in popolazioni
piu ampie e per periodi prolungati. Dato che gli agonisti del recettore GLP-1 presentano anche
noti effetti collaterali, studi piu ampi e a lungo termine saranno importanti per definire meglio il
rapporto rischi-benefici associato al loro utilizzo in pazienti ad alto rischio di cancro.

Arturo Loaiza-Bonilla

MD, Primario di Ematologia e Oncologia presso lo St. Luke's University Health Network (Bethlehem,
Pennsylvania):

Stiamo assistendo a un segnale concreto che i GLP-1 potrebbero influenzare la biologia del cancro,
in particolare nei tumori correlati all'obesita e in quelli ormono-sensibili. | recenti dati
sull'endometrio, che mostrano una riduzione del rischio di circa due terzi con la terapia a base di
GLP-1 e progestinici, sono convincenti.

Dobbiamo perd essere cauti. Si tratta di risultati osservazionali, non di studi definitivi sulla
prevenzione del cancro. | GLP-1 non sono "farmaci antitumorali", eppure potrebbero essere
potenti modificatori metabolici in grado di influenzare il rischio di cancro a lungo termine.
L'allarmismo non & del tutto esagerato, ma il passo successivo deve essere quello di condurre
studi prospettici per dimostrare il nesso di causalita.

A\
Cory Jones
Vicepresidente associato dei servizi oncologici di Banner Health (Phoenix):
Con la crescente accettazione degli inibitori del GLP-1, i team sanitari devono promuovere un
dialogo multidisciplinare in continua evoluzione, in grado di gestire le aspettative e guidare la
nostra comprensione del potenziale impatto sugli esiti del cancro.



I
Matthew Manning

MD, oncologo radioterapista presso Cone Health (Greensboro, NC):

| dati emergenti sui GLP-1 e gli esiti del cancro sono interessanti, in particolare per i tumori
correlati all'obesita come il cancro del colon-retto. Tuttavia, non & chiaro se stiamo osservando
una correlazione, bensi una prova di causalita. Molti dei benefici potrebbero derivare dalla
perdita di peso e dal miglioramento del metabolismo piuttosto che da un effetto antitumorale
diretto. Il potenziale € entusiasmante e avremo bisogno di dati prospettici prima di poter
dichiarare i GLP-1 una svolta nella lotta contro il cancro.

Ruben Mesa

MD, Presidente del Cancer National Service Line e Vicepresidente Senior di Advocate

| GLP-1 rappresentano un'importante area di ricerca, in particolare per il loro potenziale impatto
sui tumori causati, almeno in parte, dalla sindrome metabolica. Le recenti evidenze del mondo
reale che suggeriscono una riduzione della mortalita per cancro al colon sono particolarmente
interessanti. Detto questo, € importante considerare i fattori confondenti man mano che i dati e
gli studi prospettici maturano, tra cui le differenze nell'accesso alle cure, la qualita complessiva
dell'assistenza sanitaria e i determinanti sociali della salute tra i primi ad adottare questi farmaci.
Inoltre, € necessario tenere conto del lungo periodo di latenza tipicamente richiesto per lo
sviluppo del cancro al colon. Sebbene i risultati siano promettenti e giustifichino ulteriori studi, &
probabilmente prematuro prescrivere questi farmaci al di fuori delle indicazioni approvate.
Tuttavia, gli studi che esplorano questo approccio in popolazioni ad alto rischio sono
chiaramente giustificati.



John Montville

Direttore Esecutivo del Servizio di Oncologia del Paducah Cancer Center (Kentucky) presso il Mercy
Health-Lourdes Hospital:

Ogni volta che vediamo qualcosa che puo ridurre il rischio di cancro, ne siamo entusiasti. Man
mano che gli studi proseguono, speriamo di poter comprendere esattamente perché questa
tecnologia riduce il rischio di cancro, il che potrebbe tradursi sia in prevenzione che,
potenzialmente, in nuove terapie basate su questa tecnologia. In un momento in cui stiamo
assistendo a un notevole aumento del cancro del colon-retto, soprattutto nei pazienti piu giovani,
e positivo vedere qualcosa che potrebbe ridurre i tassi di incidenza di questo tumore.

x
Yinka Ojutalayo
PharmD, Direttore dei Servizi Farmaceutici e di Infusione presso il Dana-Farber Cancer Institute (Boston):
Sulla base di studi osservazionali, i GLP-1 mostrano un reale potenziale nel ridurre il rischio di
cancro e migliorare gli esiti. In teoria, i loro effetti sui percorsi metabolici e inflammatori
potrebbero influenzare significativamente la progressione del cancro. Tuttavia, sono ancora
necessari studi clinici randomizzati e controllati per confermare se queste associazioni si
traducano in un vero cambiamento nel panorama della cura del cancro.



Adedayo Onitilo

MD, Direttore della Cura e della Ricerca Oncologica presso la Marshfield Clinic (Wisconsin):

A mio parere, e la perdita di peso, non la terapia con GLP-1, a modulare il rischio di cancro.
Finché riusciamo a perdere peso, riduciamo il rischio di cancro, che sia con il GLP-1, la chirurgia
bariatrica o lo stile di vita. Potreste chiedervi: "In che modo la perdita di peso riduce il rischio di
cancro?"

La perdita di peso riduce il rischio di cancro perché I'eccesso di grasso corporeo altera attivamente
la biologia dell'organismo in modi che possono favorire lo sviluppo di tumori. Il tessuto adiposo
produce sostanze chimiche infiammatorie che possono danneggiare il DNA, aumentare i livelli di
insulina e IGF-1, stimolando la crescita cellulare e, soprattutto dopo la menopausa, incrementare
la produzione di estrogeni, fattore collegato ai tumori al seno e all'endometrio. L'obesita puo
anche compromettere la sorveglianza immunitaria, rendendo piu difficile per I'organismo
eliminare le cellule anomale. Riducendo l'inflammazione, normalizzando i livelli ormonali e di
insulina e migliorando la funzione immunitaria, la perdita di peso riduce diversi fattori biologici che
aumentano il rischio di tumori come quello del colon-retto, del seno (in postmenopausa),
dell'endometrio, del pancreas, del fegato e del rene.

R

Melody Schiaffino
PhD, professoressa associata presso il Dipartimento di Medicina delle Radiazioni e Scienze Applicate
dell'Universita della California di San Diego:

L'obesita € un noto fattore di rischio per diversi tipi di cancro. Questi studi preliminari sono
promettenti e dimostrano un beneficio, ma non e ancora chiaro se tale beneficio sia direttamente
correlato all'uso di GLP-1 o indirettamente, a causa della riduzione dell'obesita.



Cardinale Smith

MD, PhD, Direttore medico del Memorial Sloan Kettering Cancer Center (New York):

| dati, e in particolare questa analisi sulla sopravvivenza al cancro del colon, sono interessanti,
soprattutto per la forte associazione riscontrata nei pazienti con BMI superiore a 35. Tuttavia, si
tratta pur sempre di uno studio osservazionale, vulnerabile a distorsioni legate al tempo. Sebbene
gli studi in condizioni reali stiano iniziando a mostrare modeste riduzioni del rischio in alcuni tipi di
cancro, al momento questi dati generano ipotesi, non cambiano la pratica clinica.
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Darren Tishler
MD, Primario di Chirurgia Metabolica e Bariatrica presso Hartford HealthCare (Connecticut) :
E risaputo che I'obesita aumenta il rischio di alcuni tipi di cancro e pud diminuire il rischio di
sopravvivenza. Cio e stato dimostrato in particolare per il cancro dell'endometrio, dell'esofago,
della mammella in post-menopausa e del rene. E stato anche dimostrato che la chirurgia
bariatrica, oltre a ridurre efficacemente il peso, pud anche ridurre il rischio di molti tumori.
L'obesita € una malattia infiammatoria e, attraverso complessi meccanismi, questa inflammazione
e probabilmente uno dei fattori che contribuiscono all'aumento del rischio di cancro nell'obesita.
Si puo affermare con certezza che qualsiasi riduzione di peso significativa e duratura, inclusa quella
ottenuta con gli agonisti del recettore GLP-1, riduca anche il rischio di alcuni tipi di cancro e possa
migliorare la sopravvivenza. Tuttavia, ad oggi non sono stati condotti studi prospettici
randomizzati longitudinali su larga scala per determinare se i farmaci agonisti del recettore GLP-1
abbiano un effetto antitumorale diretto o se I'eventuale riduzione del rischio di cancro sia dovuta
alla perdita di peso stessa. Credo si possa comunque affermare con sicurezza che la riduzione di
peso, sia essa ottenuta con un agonista del recettore GLP-1 o con la chirurgia bariatrica, promuova
la salute, il benessere e migliori la longevita e la qualita della vita di molte persone.



