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GENI DI “SORVEGLIANZA”

ONCOGENIONCOSOPRESSORI

Proliferazione

CANCRO

BiologiaBiologia molecolaremolecolare del del cancrocancro

IperattivazioneInattivazione

Differenziazione Morte



Circuiti di regolazione alterati

Patogenesi del CancroPatogenesi del Cancro

1. pRb pathway

2. p53 pathway

3. Ras pathway

4. Sistema di mantenimento dei telomeri

5. Circuito regolante l’angiogenesi



ProprietProprietàà acquisite del cancroacquisite del cancro

1. Indipendenza da fattori di crescita esogeni

2. Insensibilità a fattori inibenti la crescita cellulare

3. Inibizione dei meccanismi di apoptosi

4. Immortalità

5. Capacità di indurre l’angiogenesi

6. Capacità di invadere i tessuti e metastatizzare



Hahn and Weinberg, N Engl J Med 2002;347:1593-1603

Acquired Capabilities, Molecular Pathways, and the Transformation 
of Human Cells: Emerging Rules That Govern Cancer Formation



Modello di oncogenesi nel cancro testa-collo

Normale

Cancro

instabilità genomica

delezione 9p21 (p16)
attivazione telomerasi

amplificazione Ciclina D
delezione 17p (p53)

mutazione p53 
delezione 13q, 18q

carcinogeni
del tabacco

alterazioni 
genetic & epigenetiche

diagnosi precoce / quantificazione del rischio

prevenzione/trattamento
classificazione molecolare



QualiQuali implicazioniimplicazioni clinichecliniche??

LesioniLesioni precanceroseprecancerose

SecondiSecondi tumoritumori primitiviprimitivi



IstologiaIstologia del del cavocavo oraleorale

Epitelio squamoso stratificatoEpitelio squamoso stratificato

1.1. non cheratinizzato non cheratinizzato 

2.2. cheratinizzato: superficie masticatoriacheratinizzato: superficie masticatoria



IstologiaIstologia delladella laringelaringe

2 Tipi di Epitelio:2 Tipi di Epitelio:

1. Epitelio 1. Epitelio pseudostratificatopseudostratificato ciliatociliato di tipo respiratoriodi tipo respiratorio

2. Epitelio squamoso stratificato non cheratinizzato2. Epitelio squamoso stratificato non cheratinizzato



IstologiaIstologia delladella laringelaringe



MetaplasiaMetaplasia squamosasquamosa
Epitelio ciliato respiratorioEpitelio Epitelio ciliatociliato respiratoriorespiratorio



PrecancerosiPrecancerosi

Lesione precancerosaLesione precancerosa

Condizione precancerosaCondizione precancerosa



DefinizioniDefinizioni

Terminologia clinica:Terminologia clinica:

LeucoplachiaLeucoplachia

EritroplachiaEritroplachia



LeucoplachiaLeucoplachia::
placca biancastra che non può essere identificata placca biancastra che non può essere identificata 

con nessun altra lesione e che non con nessun altra lesione e che non èè associata a nessun associata a nessun 

agente eziologico eccetto il fumo di tabacco.agente eziologico eccetto il fumo di tabacco.

Classificazione Classificazione eziologicaeziologica::
associata allassociata all’’uso tabaccouso tabacco
non associata allnon associata all’’uso di tabaccouso di tabacco

Classificazione clinica:Classificazione clinica:
tipo omogeneotipo omogeneo
tipo non omogeneotipo non omogeneo

DefinizioniDefinizioni



SignificatoSignificato clinicoclinico

RegressioneRegressione

TrasformazioneTrasformazione

sedesede

fattorifattori didi rischiorischio

etetàà

sessosesso

morfologiamorfologia











FormeForme particolariparticolari

LeucoplachiaLeucoplachia verrucosaverrucosa proliferativaproliferativa

Oral hairy Oral hairy leukoplakialeukoplakia



















Terminologia Terminologia anatomoanatomo--patologicapatologica

Iperplasia semplice Iperplasia semplice ““benignabenigna””

Displasia: Displasia: lievelieve
moderata moderata 
severa/carcinoma in severa/carcinoma in situsitu





EvoluzioneEvoluzione delladella displasiadisplasia

23%23%SeveraSevera

13%13%ModerataModerata

2%2%LieveLieve

% Evoluzione a Carcinoma% Evoluzione a CarcinomaDisplasia:Displasia:





Second Field TumorSecond Field Tumor

Second Primary TumorSecond Primary Tumor









ProspettiveProspettive futurefuture

ChemioprevenzioneChemioprevenzione







DefinizioniDefinizioni

CheratosiCheratosi
Produzione di cheratina sulla superficie dellProduzione di cheratina sulla superficie dell’’epitelio conepitelio con
differenziazione conservata e membrana basale integra.differenziazione conservata e membrana basale integra.

senza nuclei: senza nuclei: ortocheratosiortocheratosi
con nuclei: con nuclei: paracheratosiparacheratosi

Spesso coesiste iperplasia dello strato spinoso (Spesso coesiste iperplasia dello strato spinoso (acantosiacantosi))
Associata al fumo di tabaccoAssociata al fumo di tabacco
Predilige le corde vocaliPredilige le corde vocali
Può associarsi a displasia Può associarsi a displasia 
La La cheratosicheratosi senza displasia ha un rischio del 6senza displasia ha un rischio del 6--10% di  evolvere 10% di  evolvere 
a a cheratosicheratosi displasicadisplasica






























