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Il Cancro del Colon (CRC) 



Sequenza adenoma-carcinoma 

Fattori genetici 
Walther et al., 2009 



Leedham et al., 2013 

Il gene Apc 



APC WT APC troncata 

Calvert et al., 2012 

Pathway WNT/β-catenina 



Fattori 

ambientali 



World Cancer Research Fund  (WCRF, 2020). 
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Progetto Meatic 

Valutazione dell’impatto 
del microbioma sul 

rischio di CRC associato 
alla  DIETA   
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Il ratto Pirc 



Disegno sperimentale 

- raccolta delle feci T3 

- prelievo di organi 

- Gabbia 
metabolica 24 h 

- raccolta delle feci T0 



Colon tumorigenesi 
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Perossidazione lipidica 

Raccolta feci e urine delle 24h  

urine 
Fecal 
water 

TBARS= Thiobarbituric acid reactive substances 
HNE= 4-Hydroxynonenal 
DHN-MA= 1,4-Dihydroxynonane mercapturic acid 
8-isoPGF2α= 8-isoprostane  
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Citochine del colon (mucosa normale) 
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Omics data 



Beta-Diversity Alpha-Diversity 

(1) Caratterizzazione del microbioma 

PERMANOVA 



(2) Caratterizzazione dei metaboliti 



(3) Faecal Microbiota Transplantation (FMT) 
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high-iron diamine Alcian 
blue staining (HID-AB) 

H&E staining  

• Lesioni preneoplastiche presenti 
sia negli uomini sia negli animali. 
 

• Ridotta produzione di mucina. 
 

• Formati da cripte che appaiono 
distorte quando comparate con 
le cripte vicine. 

MDF= Mucin Depleted Foci 



(3) Faecal Microbiota Transplantation (FMT) 
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Beta-Diversity 

(3) Faecal Microbiota Transpantation (FMT) 



Conclusioni 

• La dieta PVD mostra un forte effetto protettivo sulla 
cancerogenesi intestinale. 
 

• La dieta è in grado di modulare la composizione del 
microbioma intestinale. 
 

• Il contenuto intestinale (microbioma e metaboloma) è capace 
di trasmettere i fattori di rischio di CRC associati alla dieta. 
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Administration of ASA reduced the 
colorectal tumours number and 
load in APC min/+ and mice given 
AOM and DSS that had been given 
antibiotics but not in mice with 
intact microbiota.  



NSDAIDs in combination with chemopreventive diet 

Aspirin (ASA) 

Sulindac (SU) 
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No differences 

in MBD-T 
group. 



Additional group 

From 0,1% 

tocopherol 

To 0,4% 

tocopherol 



(g) 

Composizione 
delle diete 



Dietary uridine, which is teratogenic in mice, decreases 
intestinal tumor formation in the ApcMin/+ mouse 
model.   
 
Dietary uridine mimics the effect of the common 
methylene tetrahydrofolate reductase (MTHFR) C677T 
variant in protecting against colorectal cancer 
 
 
 
Field, Martha S et al. Current developments in 
nutrition vol. 2,5 nzy013. 13 Mar. 2018 
 


