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Abstract: Immunohistochemistry derives
from the cross-talk between immunology
and histology. It allows to identify the ex-
pression of several antigens expressed in
normal and pathological tissues by the use
of specific mono- or polyclonal antibodies.
Among the different types of antibodies
available, the ones specific for cytokeratins
represent a valid tool for immunohisto-
chemical investigations in a wide range of
neoplastic or non-neoplastic conditions.
Cytokeratins are important cytoskeletal
components present in a great variety of
tissues. These molecules are currently dis-
tinguished on the basis of their molecular
weight and there is a close correlation be-
tween a cytotype and the expression of
specific cytokeratins. The expression of
some cytokeratins in many pathological
tissues is of remarkable help in interpret-
ing particularly complex cases and in
cases with similar histological pictures,
and this may lead to better defined and de-
tailed diagnoses and then to design more
specific targeted therapies. Given the sig-
nificant implications of the use of these
molecules, with regard either to histopa-
thological diagnosis or clinics, their knowl-
edge and correct interpretation should not
be an exclusive barrier between patholo-
gists and clinicians, but a common shared
matter of dialogue, in order to obtain im-
proved results in terms of prognosis and
therapeutical approaches.

On this purpose, we defined the principal
morphofunctional characteristics of the
most commonly employed cytokeratines in
histological examinations, in order to sup-
ply clinicians with a clear and simple key
element to interpret the diagnoses that
need of their use.
Keywords: Cytokeratins, Immunohisto-
chemistry, Neoplasms.

Riassunto: L’immunoistochimica nasce
dall’'unione di due tecniche, I'immunologia
ed listochimica, e permette di rivelare la
presenza degli antigeni espressi dagli ele-
menti cellulari sia nei tessuti normali che
in quelli patologici, mediante 'utilizzazione
di specifici anticorpi. A tal riguardo, fra i
vari tipi di anticorpi utilizzati, spicca
Iimpiego delle citocheratine, che trovano
una vasta applicazione sia in ambito di pa-
tologia neoplastica che di altro genere.
Queste molecole, infatti, essendo proteine
costituenti il citoscheletro cellulare, sono
riscontrabili in tutti i tessuti e quindi si €
potuta mettere in luce una stretta correla-
zione tra un determinato tipo di cellule e
l'espressione di specifiche citocheratine, in
base al loro peso molecolare. Anche i tes-
suti patologici risultano positivi a determi-
nate citocheratine, agevolando il riconosci-
mento di quadri particolarmente complessi
o patologie che istologicamente possono
somigliarsi, con un netto miglioramento
sia nella qualita delle diagnosi che nella
possibilita di fornire al clinico dati sempre
piu precisi sui quali basare una terapia
mirata. L’utilizzazione, quindi, di queste
molecole non deve essere appannaggio e-
sclusivo del patologo ma deve rappresenta-
re un ponte di collegamento tra chi formu-
la una diagnosi istopatologica e chi attua
una terapia, con notevoli ripercussioni
pratiche in ambito prognostico e terapeuti-
co. A tal fine abbiamo cercato di evidenzia-
re le principali caratteristiche morfofunzio-
nali di quelle citocheratine che vengono
maggiormente utilizzate in ambito diagno-
stico, in maniera da fornire al medico una
chiave di lettura univoca per le diagnosi
che ne richiedono il loro utilizzo.

Parole chiave: Citocheratine, Immunoisto-
chimica, Neoplasie.



Introduzione

Lo studio delle strutture che sottendono
alla costituzione del citoscheletro ha rap-
presentato e rappresenta tutt’oggi un im-
portante filone di ricerca per la caratteriz-
zazione morfologica e biochimica della cel-
lula normale e neoplastica. Il citoscheletro
¢ composto da una complessa rete di fila-
menti, morfologicamente distinti tra loro,
che organizza il contenuto del citoplasma.
Le cellule eucariotiche contengono essen-
zialmente tre tipi di strutture filamentose: i
microfilamenti, i microtubuli ed i filamenti
intermedi. Questi ultimi, cosi denominati
in rapporto alla loro dimensione, che si
colloca tra quella dei microtubuli e dei mi-
crofilamenti, comprendono una serie di
strutture tessuto-specifiche, che possono
essere suddivise in cinque gruppi principa-
li, e tra questi il gruppo dei filamenti che-
ratinici dei tessuti epiteliali (citocheratine).
Le citocheratine costituiscono una compo-
nente importante della struttura citosche-
letrica presente nelle cellule normali e tu-
morali e sono variamente distribuite nei
diversi tessuti: polipeptidi relativamente
grandi, tipici di molti epiteli stratificati
(citocheratine 1-6); polipeptidi di dimensio-
ni e carica elettrica intermedi presenti in
differenti epiteli semplici, quali il respirato-
rio, di transizione delle vie urinarie e di al-
cune ghiandole composte (citocheratine 7,
8); polipeptidi relativamente grandi o di di-
mensioni intermedie presenti nell'epider-
mide (citocheratine 9-11); polipeptide con
dimensioni simile al polipeptide 8
(citocheratina 18); polipeptidi presenti in
una grande varieta di tessuti epiteliali
(citocheratina 19); polipeptidi presenti
nell’epitelio gastrointestinale e, di nuovo,
in quello transizionale (citocheratina 20).
Le citocheratine solitamente vengono clas-
sificate sulla base delle loro caratteristiche
biochimiche. In questo senso, possiamo
distinguerle in:

I Tipo: Citocheratine Acide (che vanno dal-
la CK9 alla CK20).

II Tipo Citocheratine Basiche (che vanno
dalla CK1 alla CKS8).

Ogni citocheratina di Tipo I si organizza a
formare una “coppia” con una citocherati-
na di Tipo II e tutte le cellule epiteliali con-
tengono almeno due tipi di citocheratine
cosi organizzate. L'unica eccezione & data
dalla citocheratina 19 che, solitamente, si
riscontra in forma “singola”.
Generalmente, le citocheratine di Tipo I
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formano coppie con citocheratine di Tipo II
(con un peso molecolare dai 7 ai 9 kD piu
elevato).

Un altro tipo di classificazione si basa sul-
le dimensioni e sul peso molecolare delle
citocheratine. In relazione a quest’ultimo
parametro possiamo distinguere citochera-
tine a basso peso molecolare (CK8, CK18 e
CK19) e citocheratine ad alto peso moleco-
lare (CK1, CKS5, CK10 e CK14).

Poiché la distribuzione delle differenti cito-
cheratine & caratteristica per i diversi tipi
di tessuti, € possibile distinguere e classifi-
care le cellule epiteliali in base al loro con-
tenuto in tali molecole. Cosi, per esempio,
l'epitelio di rivestimento del tratto gastro-
enterico e delle ghiandole annesse € carat-
terizzato da una composizione in citoche-
ratine molto semplice in cui sono invaria-
bilmente presenti le componenti 8 e 18.
L'analisi biochimica del citoscheletro di
carcinomi umani mostra che i tumori deri-
vati da differenti epiteli presentano una di-
versa composizione in citocheratine, che &
la stessa sia nel tumore primario che nelle
metastasi. Questa osservazione costituisce
il presupposto per un nuovo approccio alla
caratterizzazione delle neoplasie, utilizzan-
do le citocheratine come markers di diffe-
renziazione tumorale. La conservazione di
alcune di queste strutture durante il pro-
cesso di trasformazione e la loro associa-
zione con alcune forme di malattia neopla-
stica ha fatto si che le citocheratine siano
state oggetto di molti studi sul loro poten-
ziale ruolo di indicatori biologici di neopla-
sia. Le citocheratine infatti possono diven-
tare dei marcatori circolanti in quanto i
processi di proliferazione e necrosi delle
neoplasie maligne sono in grado di liberare
frammenti di citoscheletro negli spazi e-
xtra-cellulari, e tali componenti possono
raggiungere elevate concentrazioni nel
sangue ed in altri liquidi biologici. Confer-
me a queste ipotesi in clinica si sono avute
con il dosaggio delle citocheratine 8, 18 e
19 (componenti del cosiddetto Antigene Po-
lipeptidico Tissutale - TPA) quale supporto
per la diagnosi ed il monitoraggio di una
serie di neoplasie.

Le citocheratine negli epiteli normali

Gli epiteli vengono classificati sia in base
alla morfologia delle cellule che li compon-
gono (e in questo senso li distinguiamo in
epiteli piatti; isoprismatici e batiprismatici)
che in base agli strati cellulari (epiteli sem-



plici e composti). Accanto ad essi, possia-
mo includere nella classificazione due tipi
di epiteli particolari, nei quali i caratteri
sopramenzionati non sono ben riscontrabi-
li, ovvero lepitelio pseudostratificato (es.
epitelio delle vie aeree) e quello di transi-
zione (urotelio).

Tutti gli epiteli semplici esprimono la CK8
e CK18, mentre gli epiteli stratificati ne
perdono l’espressione (3) in quanto le
“cheratine stratificate” sono rappresentate
da quel gruppo di citocheratine che vanno
dalla CK1 alla CK6 e dalla CK10 alla
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CK17. L’epitelio stratificato squamoso di
alcune strutture interne, quali lingua ed
esofago, esprime la CK4 ed la CK13.

La CKS5S e la CK 14/15 vengono espresse
dagli elementi epiteliali basali a differenza
delle altre che vengono invece espresse
dalle cellule sovra-basali, come evidenziato
dall’analisi dei vari istotipi tissutali. La
corneificazione €& associata con
l'espressione della CK1/2 e della CK10.
L’iperproliferazione (sia fisiologica che pa-
tologica) dell’epitelio squamoso stratificato
corneificato €& messa in evidenza

Figura 1 : positivita a diverse CK in tessuti normali e patologici

A) AE1/AE3 in parenchima mammario (iperplasia duttale): la colorazione (rosso matto-
ne), espressiva di questa CK, mette in evidenza gli elementi epiteliali che formano i
“dotti ghiandolari”, aumentati in numero in questa tipica forma di displasia.

B) CK5/6 in cute (carcinoma squamoso): questa ck evidenziabile nei cheratinociti neo-
plastici, permette di poter identificare il “fronte di avanzamento” del carcinoma, oltre
che la presenza di “isolotti neoplastici” apparentemente separati dalla massa princi-

pale.

C) CK19 in parenchima epatico (spazio portale): gli elementi endoteliali ben colorati dal
cromogeno, che ¢ espressivo della presenza di questa CK, delimitano in modo netto lo

spazio portale.

D) CKS8 in parenchima epatico (carcinoma epatocellulare): nella neoplasia, osserviamo
una vera e propria invasione disordinata di elementi tumorali che causano la totale
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dall’espressione delle CK6 e CK16 (3).

Utilita diagnostica

L’utilita diagnostica delle citocheratine &
mirata essenzialmente, in ambito neopla-
stico, alla caratterizzazione dei carcinomi e
dei tumori di origine mesenchimale.
L’espressione del tipico assetto citocherati-
nico dei tessuti normali si modifica nel
momento in cui questi vanno incontro a
trasformazione maligna (1). Per quanto at-
tiene ai carcinomi, l'utilizzo delle citoche-
ratine si € dimostrato di basilare importan-
za per poterne differenziare le varie forme
anche in relazione al fatto che queste mo-
lecole sono i principali markers che identi-
ficano la natura epiteliale della neoplasia.
Le citocheratine hanno mostrato espressi-
vita nei seguenti numerosi tessuti di origi-
ne mesenchimale, ovvero le cellule musco-
lari lisce dell'utero e dei vasi e quelle dei
tessuti costituenti lo stroma del cordone
ombelicale, del miocardio fetale e del con-
nettivo sottosieroso mentre ulteriori studi
dovranno dimostrarne la positivita negli
altri tessuti di analoga origine (2).

La variabilita nella colorazione dei sarcomi
ci permette di porre diagnosi di mesotelio-
ma, melanoma, leiomiosarcoma o tumore a
cellule endoteliali, che usualmente presen-
tano una diffusa positivita per le citochera-
tine 8 e 18. La colorazione perinucleare
“dot-like” pud essere osservata nei carcino-

Figura 2 : 34BE12
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mi a piccole cellule (tumore a cellule di
Merkel), nei sarcomi e nelle neoplasie mie-
loidi manifestandosi sotto forma di
un’anomala immuno-reattivita. E stata an-
che dimostrata la positivita alle citochera-
tine in molti tumori dell’eta infantile come
il sarcoma di Ewing, il rabdomiosarcoma e
il tumore di Wilms.

Le tabelle 1 e 2 ci mostrano la stretta cor-
relazione esistente tra i vari tipi di citoche-
ratine e i diversi tessuti, normali e patolo-
gici, che le esprimono.

In aggiunta a quanto viene esposto nelle
suddette tabelle, possiamo fare alcune bre-
vi considerazioni riguardanti nel dettaglio
alcune delle citocheratine esaminate.

34BE12
POLMONE: lieve colorazione delle celllule

mioepiteliali e di quelle colonnari dei dotti
bronchiali (7). Le celllule basali bronchio-
lari vengono altresi colorate mentre non lo
sono le cellule di Clara e gli pneumoniti di
tipo I e II (6). Ci permette di escludere una
differenziazione neuroendocrina nei tumori
del polmone.

PROSTATA: reagisce con gli elementi ba-
sali degli acini prostatici benigni (Fig 2 A).
E ugualmente positiva nell’iperplasia a cel-
lule basali (8) e nell’iperplasia adenomato-
sa atipica, ma non lo € nel carcinoma pro-
statico (9, 10) (Fig 2 B).

TIROIDE: reagisce con il carcinoma papil-

A) Epitelio prostatico normale: gli elementi mioepiteliali, costituenti lo strato basale del
dotto ghiandolare, vengono ben rilevati dall’utilizzo di questa ck, potendosi delineare con

precisione il “perimetro” del dotto.

B) Epitelio prostatico normale e tumorale: a differenza della struttura ghiandolare nor-
male (sinistra), nella condizione tumorale osserviamo la presenza di “abbozzi ghiandola-
ri”, alcuni privi di lume, che connotano il disordine strutturale, proprio della patologia

(destra).
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Tabella 1: Descrizione delle principali citocheratine utilizzate in diagnostica, distinte per
clone anticorpale, con indicazione della loro classica positivita nei tessuti normali e loro u-
tilita nella diagnostica istopatologica routinaria.

Anticorpo Citocheratina Espressione nei Utilith Diagnostica
(clone) Tessuti Normali
AEAES CK con P.M. che | -Btrato corneo -Adenocaranomi
va da 40 a 60 dell” epidermide -Carcinotmi a cellul e transi zionali
KDa -Ep squarnoso -Adenoma pleomorfo {(component
stratificato degli epiteliali)
or gani interi -Mesotelioma
-Cheratinociti
iperproli feranti
Car 5.2 CKE -Muscolo liscio -Adenocaronomi
CEILE (studiin -Carcinom a a cellule renali
corso) (3} -Carcinotm a epatolcellulare
-Colangiocarcinoma
-Mezoteli oma
-Meningioma
MNF 116 CES -Epitelio squamoso -Carcinotni: squatnoso,
(] stratificatn nasofaningen; sarcomatoide; a
CKES -Epitelio ghiandolare cellule fusiformi; adenocarcanoma
CEI1T -Muscolo liscio -Mesoteliomi (epiteliali e
CK19 {studiin -Cellule dendritiche sarcomatoidi)
corso) det linfonodi -Tutnon vascolan
-Binciziotrofohlasto {emangioepitelioma, angiosarcoma
epitelinide)
-Cordoma
-Tumon del muscolo lizcio
34pE12 Kl -Epitelio squamoszo “Vartant “basalioidi” del
CK5 -Epitelin duttale Carcinoma
CEILO -Cellule hronchiali squamoso del polmone, compreso
CE14 (studiin hazali e parabaszali il Carcinoma acellulebasali pad.
corso) (7) -Elementi baszali degli | -Carcinoma duttale della
aciti prostatici mammmella;, del pancreas; det doth
hiliar & delle ghtandole salivar
-Carcinoma a cellule transizionali
della vescica
-Timoma
-Carcinotn a a cellule squamose
della cute e della mamm ella
CK 536 CES -Cellule basali -Mesoteli omi epitelioidi
CE6 dell” epitelio -Adenocaranomi (a bass hvelli)

bronchide; delle
ghiandole prostatiche
edellatonsilla
-Mesotelio

(E utile nella distinzione tra quest
due tip1 di tutnore)
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Tabella 2: Descrizione delle principali citocheratine utilizzate in diagnostica, distinte per
fenotipo, con indicazione della loro clone anticorpale e della loro classica positivita nei tes-
suti normali e patologici.

Citocheratina Anticorpo Tessuti Normali Espressione Neoplastica

CK? J4BE4 -Epitelio squatnoso -Semprein associazione con la
cheratinizzato CE10, manifestala sua positivitd in
{coespressa con moltl epiteli squamos neoplastic
CE10}
-Componente del
complesso
multiproteico del
recettore del
chininogeno sulle
cellule endoteliali

CK7 Ant CKT Mol tpn di epiteld -Carcinoma a cellule transizionali
duttali & ghiandolan dellawescica
-Epitelio di -adenocarcinoma della mammella
transizione -Tumor serost ed endometrioidi
-Epitelio biliare dell”ovaio

-Tumor della cervice uterina
-Colangiocarcinoma
-&denocarcinoma del polmone

CKS8 -Ant CKE Tutti gli epiteli non -Adenocarcinoma dell ovaio, del

Fuamost tratto gastrointestinale, dellatiroide e
dellamaggior parte dei carcinomi
duttali
-&denomi delle ghiandole endocrine
-Carcinoma del fegato,
dell"endometrio e del rene
-Tumor neuroendocrin

CKIg Antt CEILD Epiteli stratificat -&ree di maggor differenziazione di

cheratinizzati & non dcunt carcinomi acellule squamose
-51 fiscontra positivitd in alcune
patnlogie cutanee quali
lipercheratosi epidermalitica e i
cheratoderma diffiiso palmo-plantare
man apidermafiticn (16)

CKIL Ant CK14 -Cellule mioepiteliall -Tumnon acellule oncocitane (
{dotti della ghiandole | adenomi acellule di Hurtle della
fmaminarie; acini e tiroide; Tutnor di Wartin delle
dotti delle ghiandole ghiandnle salivan e adenomi ossifili
salivan) delle paratiroidi)

-Cellule basali degli
epiteli squamos
cheratinizzat
{epidermide e
tnucnse)
CKI7 Ant CEIT -Strato hasale degli -Carcinoma squamoso del polmone,

epitell complessi (
cotn e gquello
dell’epitelio
psendostratificato
della laringe, trachea
e hronchi)

della cervice e della cavitd orale

Continua a pag. 7




lare e, soltanto localmente, con i noduli i-
perplastici tiroidei o con il carcinoma folli-
colare (9).

MAMMELLA: ci da indicazioni sulla diffe-
renziazione delle varianti duttali e lobulari
delle neoplasie mammarie.

CK1

EPITELIO SQUAMOSO STRATIFICATO:
positivita espressa in associazione con la
CK10. Quest’ultima & co-espressa sia
nell’epitelio squamoso normale che in
quello neoplastico ma non lo €
nell’endotelio neoplastico né in nessuno
dei tumori molli CK1 positivi.

CK7 e CK20
Le CK 7 e 20 sono utili in associazione per
identificare il sito primario dei carcinomi.

CK14

CARCINOMI SQUAMOSI: la posisitivita a
questa CK é indipendente dal grado di dif-
ferenziazione della neoplasia.

TUMORI A CELLULE ONCOCITARIE: gli
Adenomi a cellule di Hurtle della tiroide, i
Tumori di Wartin delle ghiandole salivari e
gli Adenomi Ossifili delle paratiroidi sono
espressivi di questa citocheratina. In
quest’ultimo caso, la positivita ci & utile
per distinguere gli Adenomi Ossifili dai

Tab. 2: Continua da pag. 6
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carcinomi delle paratiroidi.

CARCINOMI DELLE GHIANDOLE SALIVA-
RI: differenziazione delle forme intraduttali
da quelle invasive per mezzo della positivi-
ta espressa dalle cellule basali.

PROSTATA: distinzione delle ghiandole
prostatiche benigne da quelle in corso di
trasformazione maligna per mezzo della
colorazione intermittente, e a volte assen-
te, delle prime mentre le varianti maligne
assumono una spiccata colorazione.

CK19

TUMORI TIROIDEI: la positivita indica la
presenza di un carcinoma papillare e puo
essere utilizzata nell’evidenziare le sue va-
rianti follicolari. Al contrario, I'assenza di
immunoreattivita a questa citocheratine in
aree di iperplasia papillare puo aiutarci a
correggere le errate diagnosi di carcinoma
papillare (20)

FEGATO: differenziazione del carcinoma
epatocellulare dal colangiocarcinoma e dal
carcinoma metastatico. La forte colorazio-
ne dell’epitelio duttale biliare nel fegato cir-
rotico puo aiutarci a distinguere la cirrosi
p.d. dalla neoplasia epatica.

PANCREAS: la variabile intensita cromati-
ca ci da indicazioni circa la predittivita del
comportamento dei tumori pancreatici en-
docrini.

POLMONE: a causa dell’abbondanza di

CKIS Anti CK1E -Molt tipl di epiteld -Muostra espressivitanellamagg or
semplicy, inclust moltt | parte degli adenocarcinomi e de
epiteli duttali e carcinomi a cellule basali, mentre
ghiandol an tisulta negativa in molt carcinomi a

cellule squamose

CKI9 Anti CK19 -Tutti gli epitels fetali | -Carcinoma papillare della tiroide
dalla dodicesima alla i(minor espresavitd negli alte 1stotipl
sedicesima sethimana | di carcinomatiroiden & negli
di gestazione adenomi follicolar)

-Miocardio fetale -Carcinoma del colon e della

-Doth pancreatic tnamtrnella

-Doth balian -Wariahilmente espressa net tumorn
del pancreas endocrino
-Colangiocarcinotma (negativanel
carcinoma epatocellulare)

CK20 Ant CK20 -Epitelio -Carcinomi gastrointestinali
gastrointestinale -Carcinoma a cellule transizionali
-Uratelio (zolitarnente CE7/CKE20 +)

-Adenocarcinomi del colon
-Tumotl ovarici mucinos
-Carcinoma a cellule di Merkel
-Adenocarcinom dello stomaco,
dell"albero biliare & del pancreas




questa citocheratina nel tessuto polmona-
re, il suo dosaggio in questa sede rappre-
senta un buon indicatore di neoplasia nei
carcinomi a cellule squamose. Ad ogni mo-
do, & giusto precisare che, siccome sono
stati rilevati valori sierici di CK19 anche in
altre neoplasie (mammella, utero, stomaco
e colon-retto), la positivita nei confronti di
questi tumori polmonari non puod avere ca-
rattere di specificita.

CK20

CARCINOMI A PICCOLE CELLULE: é uti-
lizzata per porre in diagnosi differenziali
queste varianti neoplastiche.

Figura 3
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Conclusioni

Da quanto & stato esposto, si puo dedurre
l'utilita svolta dall’utilizzo in immunoisto-
chimica delle citocheratine quale valido
ausilio nell’orientare una diagnosi.

Grazie al loro utilizzo, infatti, si sono potu-
ti identificare con maggior accuratezza
molti quadri istopatologici e, in ambito ne-
oplastico, & stato possibile evidenziare non
solo le classiche forme tumorali, ma anche
le loro diverse varianti morfologiche con
indubbia ripercussione sui piu specifici
protocolli terapeutici da adottare e con in-
dubbio miglioramento nella prognosi dei
pazienti.

A) CK7 in epitelio intestinale normale: si evidenzia la tipica morfologia delle ghiandole

intestinali ben colorata dal cromogeno.

B) CK7 in adenocarcinoma intestinale: analogalmente a quanto detto per l'epitelio pro-
statico, anche a livello intestinale osserviamo la disorganizzazione architettonica della
ghiandole che si presentano piti oblunghe.

C) CK20 in epitelio intestinale normale (negativo): questa CK non si evidenzia nel norma-
le epitelio intestinale come si pud dedurre dall'assente colorazione.

D) CK20 in epitelio intestinale normale e tumorale: si nota nettamente la differenza tra
un'architettura ghiandolare normale (in basso) e la disorganizzazione strutturale ben ri-
levata dalla colorazione (in alto).




In questo senso, abbiamo potuto fare nu-
merosi esempi ricordando in particolare
l'utilizzo delle CK7e CK20 nell’evidenziare i
vari istotipi di carcinoma renale o della 3-
4BE12 che ci consente di differenziare le
patologie prostatiche benigne da quelli ma-
ligne; o, ancora, importante ruolo svolto
dalla CK19 nel mettere in evidenza le diffe-
renze, a volte davvero minime da un punto
di vista prettamente morfologico, che di-
stinguono una iperplasia papillare tiroidea
da un carcinoma papillare propriamente
detto e le varianti follicolari di
quest’ultimo.

Qui sta il punto: 'utilizzo delle citocherati-
ne e, in generale, 'utilizzo della stessa me-
todica immunoistochimica non deve essere

Figura 4
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considerato come un sostituto delle colora-
zioni istologiche tradizionali
(Ematossilina/Eosina), bensi come un vali-
do supporto ad esse, in quanto, laddove la
morfologia classica risulti poco specifica
nell’identificazione di un determinato qua-
dro istopatologico, si abbia la possibilita di
disporre di un’ulteriore “arma” che ci per-
metta di evidenziare i costituenti specifici
della cellula (nel nostro caso, le proteine
del citoscheletro, di cui le citocheratine
fanno parte) che vengono espressi in modo
estremamente vario nei diversi quadri pa-
tologici.

Dungque le nostre considerazioni ci portano
a ritenere I'immunoistochimica una meto-
dica di ausilio che, assieme ad altre sem-

A) CK7 in urotelio normale: la struttura transizionale dell'urotelio normale non risulta
espressiva della CK7 come si puo evidenziare dall'assenza della tipica colorazione

B) CK7 in urotelioma: al contrario, l'ingombro cellulare caratterizzante la neoplasia ri-
sulta particolarmente espressivo di essa, com'é evidenziabile dalla spiccata colorazione.
C) CK20 in urotelio normale: condizione opposta per quanto concerne l'espressione della
CK20 che ¢ evidenziabile nella condizione di normalita

D) CK20 in urotelioma: gli elementi cellulari neoplastici, anche in questo caso costituen-
ti “masse amorfe”, invece, ne risultano esenti.




pre piu innovative (come le sofisticate tec-
niche di biologia molecolare), svolge un
ruolo spesso determinante in ambito dia-
gnostico, e risulta tanto pit importante
quanto meglio viene conosciuta e valutata
dal clinico ospedaliero che potra sfruttarla
a fini prognostici e terapeutici.
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