Capitolo B4

A |l cancro
provoca
cambiamenti
anche nella
organizzazione
delle cellule

in crescita su

colture di tessuti.

Nellimmagine
una massa

di tessuto
canceroso nel
fegato.

Educazione alla salute

| cancro (chiamato anche neopla-

sia o tumore maligno) & una malattia
in cui le cellule sfuggono all'influen-
za di quei fattori, ancora in parte
sconosciuti, che regolano la normale
crescita cellulare; ne consegue che
le cellule si moltiplicano senza un
controllo, invadendo e distruggendo
gli altri tessuti (figura A). Tra i diversi
fattori che possono generare un can-
Cro vi sono le mutazioni casuali che
in qualche modo alterano il corretto
assetto genetico di una cellula (per
esempio attraverso inserimenti, dele-
zioni o traslocazioni); spesso, pero, le
mutazioni sono indotte da agenti can-
cerogeni quali i raggi X, le radiazioni
ultraviolette, il fumo del tabacco e una
certa varieta di prodotti chimici.

Altri fatti, pero, hanno messo lo
sviluppo del cancro in relazione ai
virus. Fin dal 1911, un virus cance-
rogeno, il virus del sarcoma di Rous,
era stato isolato dai tumori dei polli.
Sebbene fossero stati scoperti altri
virus cancerogeni, in particolare i
virus che colpivano i topi di laborato-
rio, fece fatica a emergere un’ipotesi
virale del cancro. Da un lato non
si riusciva a dimostrare che i virus
fossero in qualche modo implicati
nell’insorgere del cancro nella specie
umana (ancora oggi, dopo decenni
di ricerche, solo poche e rare forme
di cancro umano sono associate
ai virus), d’altro lato il fatto che la
maggior parte dei virus cancerogeni
conosciuti, incluso quello del sarco-
ma di Rous, fosse a RNA invece che
a DNA sembrava rendere I'ipotesi
virale del cancro incompatibile con
I'ipotesi delle mutazioni.

Alla fine, tuttavia, si ebbe la prova che

i virus, come i mutageni, possono
portare a cambiamenti nell’assetto
genetico cellulare e che, inoltre, tutti

i virus cancerogeni conosciuti sono
virus che introducono informazioni
nei cromosomi delle cellule ospiti.
Questi comprendono sia virus a DNA,
come I'SV40, sia retrovirus a RNA; la
scoperta del ruolo della trascrittasi
inversa forni il fondamentale collega-
mento tra i virus a RNA e i cromosomi
delle cellule eucariote.

Studi effettuati su cellule eucariote
esposte a un agente cancerogeno
hanno messo in luce un gruppo di
geni detti oncogeni. Gli oncogeni
assomigliano molto ai geni normali
delle cellule in cui si trovano, ma
essi inducono la divisione cellulare
incontrollata tipica del cancro quando
qualcosa non funziona nell’espressio-
ne dei normali geni cellulari, in seguito
0 a mutazioni degli stessi geni o a
cambiamenti della regolazione genica.

Altri studi hanno rivelato la
presenza di un altro gruppo di geni,
chiamati geni oncosoppressori, la
cui funzione e quella di agire da freno
alla divisione cellulare, regolandola con
precisione. Per tutto il tempo in cui
questi geni funzionano normalmente,
viene bloccato lo sviluppo del cancro
0, almeno, viene rallentato. Tuttavia,
quando a causa di una mutazione
questi geni vengono disattivati, o addi-
rittura vengono persi dal cromosoma,
si puod avere una rapida moltiplicazio-
ne delle cellule cancerose (figura B).
Un esempio di tumore causato dalla
perdita di un gene oncosoppressore &
il retinoblastoma, che colpisce la retina
dell'occhio (figura C).

Nel loro insieme questi studi suggeri-

C Un bambino affetto da retinoblastoma; oggi se viene
individuato molto precocemente, si pud tentare di
rimuovere il tumore con la chirurgia laser.

13

B Negli individui affetti da
retinoblastoma si &€ osservata in
alcuni casi la delezione della banda
14 del cromosoma 13 (a destra); (a
sinistra) per confronto, il cromosoma
di un individuo normale.

scono che i virus possono provocare
il cancro in tre maniere differenti:

e semplicemente a causa della loro
presenza sul cromosoma, i virus
possono interrompere le funzioni
dei normali geni regolatori trasfor-
mando i geni normali in oncogeni,
attivando gli oncogeni o disattivan-
do i geni soppressori dei tumori;

e jvirus possono codificare per
proteine necessarie alla duplica-
zione virale che influiscono anche
sulla regolazione di questi geni
cellulari;

e jvirus possono servire da vettori
di oncogéni e possono renderli
capaci di muoversi da una cellula
a un‘altra o da un individuo a un
altro.

Con queste scoperte I'ipotesi virale

e quella delle mutazioni non furono
piu considerate incompatibili dagli
scienziati ma, al contrario, in grado di
integrarsi vicendevolmente.
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