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I tumori: caratteristiche generali 



La neoplasia o tumore



Tumore (gonfiore) o Neoplasia (nuova crescita)

- Popolazione cellulare di nuova formazione che ha quasi sempre origine da una sola 

cellula somatica dell’organismo

- Disordine genetico causato da mutazioni nel DNA e da alterazioni epigenetiche
(metilazioni DNA, modificazione istoni…) a carico di geni chiave che regolano: 

crescita, sopravvivenza, invecchiamento…

- Effetti fenotipici: comparsa di funzioni abnormi, perdita o riduzione di altre funzioni



PROGRESSIONE:  inarrestabile aumento 

della malignità 

La cancerogenesi è multifattoriale e multifasica:

INIZIAZIONE: cellula somatica normale 

trasformata in cellula neoplastica latente,

però ancora priva di autonomia replicativa  

PROMOZIONE:  ulteriori danni genomici. 

La cellula mutata comincia a moltiplicarsi 

3 tappe evolutive:



I tumori sono formati da una popolazione 

di cellule somatiche, che ha preso origine 
da una sola cellula dell’organismo che ha 
subito una serie sequenziale di mutazioni.

Una singola mutazione non è sufficiente 

per causare il cancro. 

Sono necessarie più mutazioni per la 
progressione da una cellula normale ad 

una cellula neoplastica, e poi ad un 
tumore metastatico.

I tumori possono essere definiti come un disordine genetico causato da 

mutazioni del DNA che sono per la maggior parte acquisite spontaneamente 

o indotte da insulti ambientali

ORIGINE MONOCLONALE



ORIGINE MONOCLONALE

Chi ha FAMILIARITA’ 

è come se avesse già una 

prima mutazione 

CANCRO
MALATTIA DEI 

GENI

NON VUOL DIRE

EREDITARIO, 

MA TALVOLTA LO E’



Cancro Ereditario

Cellula

Germinale

Tutte le cellule dell’organismo

sono portatrici della mutazione

Aumento del rischio di cancro

In assenza di ulteriori

mutazioni nella cellula

=

NO CANCRO

Ciò che viene ereditato non è la 

malattia, bensì la 

PREDISPOSIZIONE



Non tutte le anomalie dell’accrescimento e della

moltiplicazione cellulare sono di tipo neoplastico



I tumori benigni e maligni



1.

2.

3.

La classificazione dei tumori



DISTINZIONE TRA NEOPLASIE BENIGNE E MALIGNE

I criteri su cui si basa la distinzione tra tumori benigni e maligni

possono essere raggruppati nei seguenti punti:

1) Differenziamento e anaplasia

1) Velocità di accrescimento

1) Invasività locale

1) Metastasi

1.



Le lesioni preneoplastiche



La maggior parte dei tumori benigni cresce lentamente nell’arco di diversi

anni, mentre la maggior parte dei tumori maligni cresce rapidamente.

Tuttavia il comportamento delle singole neoplasie può essere

estremamente variabile.

Iperplasia Displasia

Tumore 
in situ

Tumore 
invasivo

1. DISTINZIONE TRA NEOPLASIE BENIGNE E MALIGNE



Classificazione dei tumori sulla base del tessuto di origine:

❖Epiteliali

❖Del tessuto connettivo e muscolo

❖Dei tessuti emopoietici

❖Del sistema nervoso

❖Dei melanociti

❖Di origine placentare ed embrionale

2.



Nomenclatura dei tumori

prefisso significato

adeno- ghiandolare

condro- cartilagineo

eritro- eritrociti

emangio- vasi sanguigni

epato- fegato

lipo- adipe

linfo- linfociti

melano- melanociti

mielo- midollo osseo

mio- muscolo

osteo- osso

I prefissi indicano la provenienza



polipo papilloma

adenoma
carcinomi

TUMORI EPITELIALI





TUMORI DEL SISTEMA MELANOFORO

Melanoma

Suffisso –oma però maligno

Nevo = qualsiasi lesione congenita della cute

Nevo melanocitario = neoplasia benigna congenita o acquisita dei melanociti

Nevo displastico = potenziale precursore del melanoma, mutazioni attivanti

NRAS e BRAF



TUMORI DEL SISTEMA NERVOSO

Tumori degli 

elementi 

neuroepiteliali

Tumori delle guaine

Tumori delle meningi

NON FORMANO METASTASI



TUMORI DEL TESSUTO EMOPOIETICO



Gli stadi di un tumore: grading e staging
3.



Gradazione dei tumori



Stadiazione

(staging): 

stadio TNM



STADI del tumore del COLON-RETTO



Epidemiologia dei tumori maligni



Sopravvivenza



La cancerogenesi:

⮚ chimica

⮚ fisica

⮚ biologica

(es. radiazioni ionizzanti, UV)

(es. HPV, HCV. HBV, E. pylori)

⮚ ereditaria

(es., fumo, alcool, 

dieta, pesticidi, 
benzene, amianto)



Il tumore maligno:

⮚ angiogenesi

⮚ invasività 

⮚metastatizzazione



Cellula

mutata

Tumore

avascolare

inattivo
(1-2 mm)

La secrezione di fattori 

angiogenici stimola la 

proliferazione

Rapida crescita;

tumore potenzialmente

metastatico

ANGIOGENESI

neovascolarizzazione del tumore

VEGF è un fattore di crescita che stimola le 

cellule endoteliali a dividersi, migrare e 

formare i vasi sanguigni

Angiogenesi
Avastin 
(bevacizumab): 
anti-VEGF-AVEGF: vascular endothelial growth factor

Inibizione dell’angiogenesi 
come terapia antineoplastica 

(utilizzo di fattori anti-angiogenici)



VEGF è un fattore di crescita che 

stimola le cellule endoteliali a dividersi, 
migrare e formare i vasi sanguigni

Angiogenesi



INVASIVITA’ LOCALE

• I fase:   infiltrazione locale

• II fase:  distruzione e sostituzione del tessuto infiltrato

• III fase: organizzazione tissutale della massa infiltrante -

fase vascolare      

FENOTIPO INVASIVO

• Modificazione caratteristiche adesive

• Acquisizione motilità-chemiotassi

• Produzione enzimi litici

• Produzione di un proprio stroma e di vasi neoformati



INVASIVITA’ E 

INGRESSO NEI VASI 

SANGUIGNI E 

LINFATICI



MIGRAZIONE



Una cellula metastatica è una cellula neoplastica pronta per:

• Penetrare nei vasi

• Eludere la sorveglianza immunitaria

• Uscire dai vasi

• Aderire alla parete endoteliale

• Arrestarsi negli organi a distanza

L’instabilità genetica favorisce l’insorgenza di mutazioni. Alcune cellule del 

tumore primario accumulano mutazioni fino a sviluppare la capacità di dare 

metastasi.



DEFINIZIONE DI METASTASI

Autotrapianto spontaneo di cellule neoplastiche che, distaccatesi dal tumore 

primitivo, raggiungono un’altra sede più o meno distante, dando origine a un 

tumore secondario.



Diapedesi di una cellula 

di carcinoma mammario:  

attraversamento 

dell’endotelio vascolare 

attraverso le giunzioni 
cellulari

Vas
oCellula cancerosa



La metastatizzazione è un processo 

inefficiente

In modelli sperimentali, l’iniezione di 

milioni di cellule cancerose provoca un 

numero irrisorio di nuovi tumori

Attecchimento di una cellula metastatica: 

0.00001%

Pochissime tra le cellule che si staccano 

dalla massa riusciranno a raggiungere i 

tessuti a distanza!



Fenotipo metastatico

• Una cellula tumorale che è in grado di compiere tutte le tappe della metastatizzazione 
acquisisce il fenotipo metastatico

1) Potersi distaccare 2) Potere invadere

3) Sopravvivere 

nel sangue

4) Arrestarsi Poter aderire
5) Fuoriuscire dal 

punto di arresto

6) Moltiplicarsi ed invadere i tessuti



• Ematica

• Linfatica

• Trans-celomatica

• Per contiguità

• Per caduta

• Canalicolare

Es. tumore polmone

La vie di metastatizzazione 



Metastasi



localizzazione preferenziale delle 

metastasi in determinati organi

Organotropismo delle 

localizzazioni 

metastatiche



I fatti sono…

1. Gli organi bersagliati dalle metastasi sono spesso

sempre gli stessi

2. I reni, che ricevono il 25% della gittata cardiaca,

sono raramente sede di metastasi

3. Il miocardio, con tutto il sangue che riceve…..

non è quasi mai sede di metastasi

4. Non sempre le metastasi seguono “regole anatomiche”

Quindi i tumori hanno “particolari” preferenze d’organo non sempre spiegabili su 

base anatomica



I semi vanno in tutte le direzioni, ma cresceranno solo 

quelli che cadranno dove il terreno gli è congeniale



Le cellule tumorali (seed) hanno affinità per alcuni organi (soil).

Si formano metastasi solo quando seed & soil sono compatibili







2001 2011

The Hallmarks of Cancer

Hanahan D and Weinberg RA, Cell 2011

Le proprietà di un tumore

10 anni dopo emergono nuove proprietà…



Il tumore maligno:

⮚ Le cellule staminali tumorali (CSC)

⮚ Le cellule tumorali circolanti (CTC)



Le cellule staminali tumorali 
(cancer stem cells, CSC)



Le cellule tumorali circolanti

(circulating tumor cells, CTC)



La biopsia liquida



I markers tumorali: 

i “classici” indicatori biochimici 

della presenza di un tumore

La loro principale utilità è nel confermare la diagnosi

Aiutano a valutare la risposta alla terapia

Individuano recidive durante il follow-up



CEA (antigene carcino-embrionale)

AFP (alfa-fetoproteina)

presenti in alta concentrazione nel siero del feto, 

scompaiono dopo la nascita. 

Nei pazienti con cancro ricompaiono per riattivazione 

di alcuni geni, come risultato della trasformazione 

maligna delle cellule




