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PUTATIVE MOLECULAR PATHWAYS TO COLORECTAL CARCINOMA
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PUTATIVE MOLECULAR PATHWAYS TO COLORECTAL CARCINOMA

Serrated pathways

Normal mucosa
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Via convencional

NORMAL COLON MUCOSA AT RISK ADENOMAS CARCINOMA

Submucosa =i {'E:/o’b"\
Muscularis
propria
APC ps3at 17p13 Telomerase
APC at 5¢g21 : ! K-RAS at 12p12 LOH at 18g21 :
[3-catenin (SMAD 2 and 4) Many genes
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Via convencional

NORMAL COLON MUCOSA AT RISK ADENOMAS

CARCINOMA
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Via serrada

NORMAL COLON ADENOMA

ADENOMA CARCINOMA
AMB DISPLASIA
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Via convencional

NORMAL COLON MUCOSA AT RISK ADENOMAS CARCINOMA
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Germ-line (inherited) Methylation Protooncogene Homozygous loss of Additional mutations
or somatic (acquired) abnormalities mutations additional cancer Gross chromosomal
mutations of cancer Inactivation of suppressor genes alterations
sSuppressor genes normal alleles Overexpression of
("first hit") (*second hit*) COX-2
APC pS3at 17p13 Telomerase
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p-catenin (SMAD 2 and 4) Many genes

Adenoma tubular
Adenoma vellos
Adenoma tubulovellds
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Via serrada

NORMAL COLON ADENOMA ADENOMA CARCINOMA
AMB DISPLASIA
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Polip hiperplastic

Adenoma sessil serrat
Adenoma serrat tradicional
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Tipus histologic

Convencionals Adenoma tubular
Adenoma tubulovellos
Adenoma vellés
Adenoma, NOS

Serrats Polip hiperplasic
Adenoma serrat sessil
Adenoma serrat tradicional
Adenoma de morfologia
serrada, NOS

e
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ADENOMA TUBULAR

* Colon

e Sobreelevat o pla

* <10 mm

* Displasia de baix grau

[ 4

per definicio
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ADENOMA VELLOS

* Recte

* Sobreelevat

* >10 mm

* Arquitectura vellosa

* Displasia de baix grau
per defincio
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POLIP HIPERPLASTIC

 Colonesqirecte

* Sobreelevat

* <5mm

* Criptes elongades

* Serracid 1/3-1/2 superior
* Nuclis basals

* No displasia citologica

* No displasia arquitectural
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ADENOMA SESSIL
SERRAT

* Colondret

* Aplanat

* >5mm

* Serracio 1/3 superior
* Dilatacidé 1/3 inferior

e T O L muscularis
mucosae

e Cel caliciformes base de
criptes

 Nucli vesicular
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ADENOMA SERRAT
TRADICIONAL

Colon esq i recte
Polipoide

Serracié prominent
Citoplasmes eosinofils

amp
Disp
—N
—N
Disp

is

asia citologica
E-BG 90%

E-AG 10%

asia arquitectural

Formacio de criptes
ectopiques
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s

Displasia d’alt grau / Neoplasia intr

aepitelial d’alt grau / Carcinoma intramucoés

B

N
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Via
convencional

Adenomes

Y

Polips serrats (PH, ASS, AST)

/

[

« Al menys
un = 20 mm

« > 5 adenomes, 0

+ 3-4 adenomes, o

+ Qualsevol
de 10-19 mm, o

« Displasia d’alt grau, o

« Component vellos

« > 20 polips en total

> 5 polips un d’ells
> de 10 mm

« Polip séssil/pla >
20 mm amb dubtes
de reseccio completa

« Polip amb
adenocarcinoma
invasiu

« Polip amb
adenocarcinoma
intramucos o
intraepitelial

> 2 familiars de primer
grau amb CCR

= 1 familiar de primer
grau amb CCR < 60 anys

« Antecedents familiars
de sindromes
hereditaries

Si No
Y
Colonoscopia Colonoscopia | | Colonoscopia
al’any als 3 anys als 5-10 anys

Derivacio
especialista

digestiu

» Mida
210 mm, o «PH< 10 mm
al recte-sigma
« ASS amb
displasia, o
« AST, 0
« > 3 polips R
serrats Colonoscopia
als 10 anys
Si No
Y \
Colonoscopia Colonoscopia
als 3 anys als 5 anys
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Via
convencional

Adenomes

Polips serrats (PH, ASS, AST)

/

[

Via
serrada

« Al menys
un = 20 mm

« > 5 adenomes, 0

+ 3-4 adenomes, o

+ Qualsevol
de 10-19 mm, o

« Displasia d’alt grau, o

« Component vellos

« > 20 polips en total

> 5 polips un d’ells
> de 10 mm

« Polip séssil/pla >
20 mm amb dubtes
de reseccio completa

« Polip amb
adenocarcinoma
invasiu

« Polip amb
adenocarcinoma
intramucos o
intraepitelial

> 2 familiars de primer
grau amb CCR

= 1 familiar de primer
grau amb CCR < 60 anys

« Antecedents familiars
de sindromes
hereditaries

Si No
Y
Colonoscopia Colonoscopia | | Colonoscopia
al’any als 3 anys als 5-10 anys

Derivacio
especialista

digestiu

» Mida
210 mm, o «PH< 10 mm
al recte-sigma
« ASS amb
displasia, o
« AST, 0
« > 3 polips R
serrats Colonoscopia
als 10 anys
Si No
Y \
Colonoscopia Colonoscopia
als 3 anys als 5 anys
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|
VI a Adenomes Polips serrats (PH, ASS, AST) VI a
convencional serrada
/ Y Y
« = 5 adenomes, o || * 3-4 adenomes, o = > 20 polips en total Mid
« Mida
« Al menys + Qualsevol > 5 polips un d’ells 210 mm, o + PH<10mm
T = 720 i de 10-19 mm, o > de 10 mm al recte-sigma
« ASS amb
« Displasia d’alt grau, o Polip sessil/pla = displasia, o
. 20 mm amb dubtes
+ Component vellos de reseccio completa * AST, 0
« Polip amb * =3 polips Col L
adenocarcinoma serrats olonoscopia
- - als 10 anys
invasiu
« Polip amb
adenocarcinoma
intramucos o
intraepitelial
Si No « > 2 familiars de primer :
grau amb CCR o No
« > 1 familiar de primer
grau amb CCR < 60 anys
« Antecedents familiars
de sindromes
hereditaries
Y Y Y
Colonoscopia Colonoscopia | | Colonoscopia Den\fa cl0 Colonoscopia | | Colonoscopia
s especialista
al’any als 3 anys als 5-10 anys digestiu als 3 anys als 5 anys
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|
VI a Adenomes Polips serrats (PH, ASS, AST) VI a
convencional serrada
/ i Y Y
« = 5 adenomes, o || * 3-4 adenomes, o « > 20 polips en total Mid
« Mida
« Al menys + Qualsevol = = 5 polips un d’ells 210 mm, o + PH<10mm
T = 720 i de 10-19 mm, o > de 10 mm al recte-sigma
« ASS amb
« Displasia d’alt grau, o Polip séssil/pla = displasia, o
20 mm amb dubtes
+ Component vellds de reseccio completg * AST, 0

Polip amb * 2 3 polips ..
adenocarcinoma serrats Colonascupia
- - als 10 anys
invasiu

« Polip amb
adenocarcinoma
intramucos o
intraepitelial

Si No « > 2 familiars de primer :

grau amb CCR o No

« > 1 familiar de primer
grau amb CCR < 60 anys

« Antecedents familiars
de sindromes
hereditaries

Y Y Y
Colonoscopia Colonoscopia | | Colonoscopia Den\fa cl0 Colonoscopia | | Colonoscopia
s especialista
al’any als 3 anys als 5-10 anys digestiu als 3 anys als 5 anys
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|
VI a Adenomes Polips serrats (PH, ASS, AST) VI a
convencional serrada
/ i Y Y
« = 5 adenomes, o || * 3-4 adenomes, o « > 20 polips en total id
« Mida
« Al menys « Qualsevol « > 5 polips un d’ells >10 mm, o + PH<10mm
T = 720 i de 10-19 mm, o > de 10 mm al recte-sigma
« ASS amb
« Displasia d’alt grau, o « Polip séssil/pla > displasia, o
20 mm amb dubtes
« Component vellés de re i~sqpleta + AST, 0
« >3 polips o
adenocarcinoma serrats Colonoscopia
- - als 10 anys
invasiu
Polip amb
adenocarcinoma
intramucos o
Intraepitelial
Si No > 2 famnrars de primer :
grau amb CCR o No
« > 1 familiar de primer
grau amb CCR < 60 anys
« Antecedents familiars
de sindromes
hereditaries
Y Y Y
Colonoscopia Colonoscopia | | Colonoscopia Den\fa cl0 Colonoscopia | | Colonoscopia
s especialista
al’any als 3 anys als 5-10 anys digestiu als 3 anys als 5 anys
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Via
convencional

Adenomes

Polips serrats (PH, ASS, AST)

/

[

Via
serrada

« Al menys
un = 20 mm

« > 5 adenomes, 0

+ 3-4 adenomes, o

+ Qualsevol
de 10-19 mm, o

« Displasia d’alt grau, o

« Component vellos

Si No

y
Colonoscopia Colonoscopia | | Colonoscopia
al’any als 3 anys als 5-10 anys

« > 20 polips en total

> 5 polips un d’ells
> de 10 mm

Polip séssil/pla >
20 mm amb dubtes
de reseccio completa

Polip amb
adenocarcinoma
invasiu

Polip amb
adenocarcinoma
intramucos o

grau amb CCR

= 1 familiar de primer

grau amb CCR = 60 anys

Antecedents familiary
de sindromes
Rereditaries

Derivacio
especialista
digestiu

» Mida
210 mm, o «PH< 10 mm
al recte-sigma
« ASS amb
displasia, o
« AST, 0
« > 3 polips R
serrats Colonoscopia
als 10 anys
Si No
Y \
Colonoscopia Colonoscopia
als 3 anys als 5 anys
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