ABSTRACT

La vescica è un organo cavo muscolo membranoso, posta nella parte anteriore della piccola pelvi 

dietro la sinfisi pubica, appoggiata al pavimento pelvico. La superficie interna della vescica si presenta sollevata in pieghe che si riducono e scompaiono con il riempimento dell’organo. La tonaca mucosa è formata da una lamina propria di connettivo denso ricca di fibre elastiche, coperta da un tipico epitelio di transizione, distendibile e impermeabile all’urina. Non è presente una distinta tonaca sottomucosa e il piano di clivaggio della mucosa è dato dallo strato profondo lasso della tonaca propria. La tonaca muscolare è spessa ed è formata da tre strati di fibrocellule muscolari lisce. Le neoplasie della vescica pongono numerosi problemi dal punto di vista biologico e clinico. Il carcinoma della vescica costituisce il 3% di tutti i tumori maligni. Il 95% delle neoplasie vescicali è di origine epiteliale mentre il resto ha origine mesenchimale. La maggior parte dei tumori epiteliali è composta da cellule uroteliali e sono quindi denominati indifferentemente tumori uroteliali. La progressione della neoplasia e la sua capacità invasiva dipende in modo critico da molti eventi cellulari e molecolari che coinvolgono un largo numero di fattori di crescita, i loro recettori e le molecole della matrice extracellulare. I fattori di crescita dei fibroblasti (FGFs) appartengono ad un’ampia famiglia di fattori di crescita. Uno di questi fattori di crescita è il fattore di crescita β dei fibroblasti, (βFGF). E’ una proteina cationica legante l’eparina coinvolta in una serie di condizioni patologiche, tra cui l’angiogenesi e la crescita di tumori solidi. La famiglia del recettore del fattore di crescita β dei fibroblasti comprende 4 recettori tirosin-chinasici ad alta affinità, i quali richiedono i sindecani per la loro funzione. Molti dati indicano che, i sindecani, i quali legano sia il fattore di crescita beta dei fibroblasti che il suo recettore, potrebbero agire come stimolatori; mentre, i sindecani che legano solamente il fattore di crescita β, potrebbero agire come inibitori del segnale, sequestrando il fattore di crescita. Recenti scoperte hanno evidenziato l’importanza dei sindecani nelle neoplasie uroteliali. E’ evidente che nei tessuti normali, cosi come nei carcinomi, la risposta al fattore di crescita beta potrebbe essere regolata dai sindecani. Lo scopo di questo studio è stato quello di investigare l’espressione del fattore di crescita beta dei fibroblasti, i suoi recettori (R1 e R2) e i sindecani (-1,-2,-3,4) nel carcinoma invasivo dell’urotelio e nell’uroltelio normale, attraverso le tecniche di analisi di Western Blotting, di RT-PCR, e di Immunoistochimica. Degno di interesse è che i livelli delle proteine recettoriali R1 e R2 e del fattore di crescita beta sono risultati statisticamente aumentati nei tessuti tumorali della vescica. L’mRNA del recettore R1 e dei sindecani (-1,-2,-3,-4), ha mostrato un’aumento statisticamente significativo, mentre un aumento dell’mRNA di altre molecole analizzate non è stato rilevante. L’immuno-colorazione del fattore di crescita β, del suo recettore e dei sindecani, è stata osservata nell’urotelio di entrambi i tessuti, normali e neoplastici. In conclusione, i nostri dati riportano che il complesso fattore di crescita β / recettore e sindecani risultano alterati nei tumori vescicali.

