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SILDENAFIL E RISCHIO DI MELANOMA R

Vincenzo Toscano

Recenti studi hanno dimostrato che I'attivazione di BRAF down-regola i livelli di PDE5SA; la ridotta espressione di
PDESA conseguente all'attivazione di BRAF o all'uso di sildenafil aumenta l'invasivita delle cellule di melanoma.
Questo dato ha sollevato preoccupazione sul possibile effetto negativo dei sildenafil sul rischio di melanoma.

In uno studio retrospettivo di coorte sono stati analizzati i dati di 25.848 uomini dell’Health Professionals
Follow-Up Study, indagando fra di essi I'uso di sildenafil per la disfunzione erettile. Sono stati esclusi i
partecipanti che hanno riferito la presenza di cancro al basale. Le analisi sono state aggiustate per una varieta di
fattori, tra cui eta, indice di massa corporea, uso di tabacco, attivita fisica, esposizione al sole durante l'infanzia,
oltre a fattori di rischio di melanoma, come colore dei capelli e storia familiare. A partire dai questionari auto-
riportati a cadenza biennale e stata ottenuta l'incidenza di tumori della pelle: melanoma, carcinoma squamo-
cellulare (SCC) e basalioma (BCC). La diagnosi di melanoma e SCC é stata confermata dal punto di vista anatomo-
patologico.

Durante il follow-up (2000-2010) sono stati identificati 142 casi di melanoma, 580 casi di SCC e 3.030 casi di BCC.
L'utilizzo recente di sildenafil si associava a un aumento del rischio di melanoma (quasi raddoppiato): HR
multivariato aggiustato 1.84 (IC95% 1.04-3.22). Al contrario, non & stato osservato un aumento del rischio di SCC
(HR 0.84, 1C95% 0.59-1.20) o BCC (HR 1.08, 1C95% 0.93-1.25). Come controllo, gli uomini con disfunzione erettile
che non assumevano sildenafil non mostravano alcun aumento dell'incidenza di melanoma, escludendo la
possibilita che la DE di per sé fosse un fattore di rischio per i piu alti tassi di melanoma.

L'analisi secondaria con esclusione dei pazienti che presentavano malattie croniche all’inizio dello studio non ha
modificato i risultati: I'HR per melanoma era 2.24 (1C95% 1.05-4.78) per uso di sildenafil al basale e 2.77 (1.32-
5.85) per uso cronico.

L'analisi corrente non ha incluso altri inibitori di PDE5A, come tadalafil (Cialis) e vardenafil (Levitra), perché
questi farmaci non erano stati ancora approvati all’inizio dello studio.

In conclusione, Sildenafil puo essere associato a un aumento del rischio di sviluppare il melanoma, ma non si &
dimostrato un rapporto di causa-effetto. Questo studio non e sufficiente per fornire raccomandazioni cliniche,
ma e opportuno mantenere un’attiva sorveglianza clinica.
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