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IL CANCRO E
I'SISTEMI MODELLO
PER STUDIARLI

L aura Poliseno



IL CANCRO

Crescita cellulare anormale che si puo diffondere
ad altre parti del corpo

Normal cells




Le CAUSE del CANCRO

Numero di divisioni cellulari CASO _ _
Somatic mutation rate: _ Incidence of thyroid t_umors
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LE CARATTERISTICHE DEL CANCRO
ETEROGENEITA SPAZIALE

Inter-patient Intra-patient Intra-tumour
variation variation variation




LE CARATTERISTICHE DEL CANCRO
ETEROGENEITA TEMPORALE

FIRST-LINE SECOND-LINE THIRD-LINE




Tumor Microenvironment

LE CARATTERISTICHE DEL
CANCRO

o~ Interazioni tumore-
“~/ ‘microambiente

3 Alterazioni

Cancer Cell e Cell autonomous

Blood Vessel
CELLS IN THE MICROENVIRONMENT ° Non-ce//
% @ ® © - autonomous
Dendritic T Cells T-Regulatory Macrophage Natural Stromal
Cell Cell Killer Cell  Cell

Cancer cells interact with a variety of normal cells,
creating a tumor microenvironment.

cancer.gov






PROBLEMA BIOLOGICO
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LE TECNICHE “OMICHE"

permettono di identificare le alterazioni che
ci sono all'interno delle singole cellule tumorali
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SISTEMI MODELLO /N VITRO

permettono di studiare le alterazioni identificate
in termini di funzione e sensibilita ai farmaci

LINEE CELLULARI DI TUMORE

La proteina mutata cambia localizzazione La proteina mutata rende le cellule
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SISTEMI MODELLO /N VITRO

permettono di studiare le alterazioni identificate
in termini di funzione e sensibilita ai farmaci

Lievito S. cerevisiae

Lievito
organismo unicellulare Lievito “umanizzato”
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Cervell, unpublished



SISTEMI MODELLO /N VIVO

permettono di studiare le alterazioni identificate
in termini di funzione e sensibilita ai farmaci,
tenendo conto delle interazioni cancro-microambiente
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IL SISTEMA MODELLO ZEBRAFISH. XENOGRAFT

o Neo-angiogenesis
Proliferation —— .

B HEK 293

Metastatization o

A) 2dpf fli-GFP Casper Zhao et al., 2011
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ANIMALI TRANSGENICI
CHE SVILUPPANO TUMORI

TRATTAMENTO
FARMACOLOGICO
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Sarti, unpublished; Vitiello et al., Oncogene 2019



CANCER: it takes an ecosystem
to fight an ecosystem
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