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Nel 1973, quando fu pubblicato il testo L’anatomia microscopica degli organi dell’uomo
edito da UTET, a opera mia e di Cattaneo, Grossi, i tempi in cui I’anatomia era associata
al solo corpo umano sezionato sul tavolo anatomico erano ormai lontani. Diversi strumen-
ti e tecniche d’indagine, quali per esempio il microscopio elettronico, permettevano infat-
ti un esame pil preciso degli aspetti microstrutturali del corpo, ben piu di quello che per-
metteva la visione a occhio nudo.

Tale testo costitui per molto tempo un solido punto di riferimento nella formazione
medica. I quarant’anni ormai trascorsi da allora hanno visto pero, da una parte, un enorme
sviluppo delle tecnologie esistenti, in particolare nella microscopia ottica e in quella elet-
tronica, dall’altra, I’affermarsi di altre metodologie sempre piu raffinate, quali 1’istochi-
mica e la biologia molecolare, strumenti ormai irrinunciabili per lo studioso.

Lo sviluppo delle tecnologie nell’ambito dell’Anatomia microscopica compiuto in
questi ultimi anni ha permesso di migliorare la qualita dell’immagine e ha consentito una
maggiore comprensione dell’organizzazione dei tessuti e della morfologia e funzione del-
le cellule che li compongono. Un esempio ¢ rappresentato dalle ultime generazioni di
microscopi elettronici, ottici e a fluorescenza. Inoltre, le conoscenze acquisite in campo
genetico e molecolare hanno in molti casi reso pil evidenti le relazioni esistenti fra la
morfologia e la funzione degli organi. Allo stesso modo una morfologia interpretata in
senso moderno, cio¢ molecolare, aiuta a capire la patogenesi di molte malattie.

A questo straordinario sviluppo delle tecniche e delle conoscenze non ha pero corri-
sposto, nel nostro Paese, I’adeguamento dei testi scientifici a disposizione degli studenti,
che troppo spesso si trovano a dover utilizzare testi ormai datati o traduzioni di Autori
stranieri, che appaiono necessariamente qualche anno dopo 1I’edizione originale.

Tutte queste evoluzioni da una parte, e la mancanza di un’esauriente opera di riferi-
mento per quanto riguarda 1’ Anatomia microscopica dall’altra, hanno pertanto ispirato un
profondo e radicale lavoro di aggiornamento e revisione del testo originario. Il risultato ¢
stato un’opera per molti versi nuova, completa, e soprattutto allineata allo stato dell’arte
delle conoscenze scientifiche in ambito medico e caratterizzata da un’iconografia di gran-
de rilevanza, ma in cui gli aspetti qualitativi vanno al contempo di pari passo con lo sforzo
di rendere divulgativa 1’opera.

Quest’ultimo aspetto & stato considerato fondamentale in relazione ai destinatari a cui
il presente lavoro si rivolge: gli studenti dei corsi di laurea in Medicina e Chirurgia, in
Scienze biologiche, in Biotecnologie, in Medicina veterinaria, oltre a tutti coloro che, in
campo biomedico, necessitano di un testo per I’aggiornamento delle proprie conoscenze
nell’ambito dell’ Anatomia microscopica dell’Uomo.

L’opera che il prof. Pestarino e io presentiamo ¢ stata interamente realizzata da stu-
diosi italiani provenienti dall’ambito della biologia. A questo proposito colgo 1’occasione
per ringraziarlo per il sostanziale contributo offerto nella definizione del gruppo di studio-
si che avessero la massima competenza degli argomenti da loro trattati e ringrazio viva-
mente anche loro per aver partecipato a questo importante progetto dimostrando grande
impegno e affidabilita.

11 principio ispiratore dell’opera ¢ infatti quello del lavoro di squadra e dell’unione di
competenze, unica via per affrontare la vastita e la complessita dell’anatomia e della fisio-
logia umane. Si spiega cosi perché I’opera sia firmata da un numero cospicuo di speciali-
sti, nella convinzione che solo attraverso la sinergia nel lavoro di diversi studiosi, a ognu-
no dei quali si chiede di illustrare nel modo migliore la materia a cui si dedica quotidiana-
mente, si possano raggiungere i risultati di qualita e di completezza richiesti da un testo
universitario.
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Prefazione

L’ apparato iconografico, ricco e il pitt puntuale possibile, & fra I’altro costituito da imma-
gini realizzate dagli Autori stessi 0, dove ¢ sembrato pilt opportuno, ottenute da prestigio-
si archivi o istituti italiani ed esteri.

I capitoli si snodano seguendo un percorso che parte dall’elemento basilare del corpo
umano, la cellula, per analizzarne poi gli aggregati a livelli successivi, ossia 1 tessuti, in-
fine i sistemi, combinazioni funzionali di diversi organi e tessuti con frequenti riferimen-
ti, laddove necessario, a fenomeni chimici o fisici importanti ai fini della comprensione.

Un ultimo ringraziamento va all’Editore Pearson per il positivo apporto dato alla re-
alizzazione dell’opera e per la continua assistenza nelle fasi di redazione, di correzione e
di reperimento delle immagini e al Dipartimento di Medicina sperimentale (DIMES)
dell’Universita di Genova, cui devo ancora una volta la possibilita e gli strumenti per
portare avanti progetti di largo respiro, come questo di cui avete tra le mani il frutto.

Damiano Zaccheo
Universita di Genova



Stroma

Cellula progenitrice Nella mucosa intestinale, le cellule
] - staminali (rosso, marrone), localizzate.
Fibroblasto pericriptale nelle profondita dele oripte

di Lieberkuhn, si dividono solitamente
in modo asimmetrico, producendo

una nuova cellula staminale e una
cellula transit-amplifying (giallo)
che dopo 4-5 divisioni si differenziera
in modo terminale (viola). Si ritiene che
le cellule staminali dellintestino

non siano tali per motivi intrinseci,

ma a causa del microambiente dovuto
alla guaina di fibroblasti pericriptali
Gellula di Paneth strettamente associati a esse.

I fibroblasti pericriptali secernerebbero
infatti ligandi della via Wnt, proliferativi,
alla base della cripta e ligandi BMP,
antiproliferativi, vicino alla superficie.

4

LRP La proliferazione delle cellule
staminali & regolata da Wnt, tramite

Ia -catenina. In assenza di segnali,

tale proteina quando  libera (ossia non

legata alle caderine) viene avviata alla

degradazione proteosomica grazie

a una sequenza di fosforilazioni.

Quando le proteine Wnt segnalano

attraverso i loro recettori (Frizzled

o LRP), il complesso di distruzione

viene inattivato, la B-catenina non viene

pis fosforilata e si acoumula

nella cellula. La traslocazione

della B-catenina nel nucleo

ne consente il legame a fattori

di trascrizione della famiglia TCF/LEF

(che in assenza di B-catenina sono

legati a repressori come Groucho)

e l'attivazione della trascrizione genica.

Frizzled

Degradazione
roteasomica

transit-amplifying possono produrre cellule differenziate terminalmente
in enterociti, oppure in cellule caliciformi, lnhmnﬂocnn. o di Paneth.

Le vie Wnt e Notch sono implicate nel
ma anche nel differenziamento dei vari tipi cellulari dell’spnsllo ll epressore Hes1, »
attivato da Notch, blocca I'espressione di Math1 e avvia il differenziamento di tipo
enterocita, che rappresenta il 90% della popolazione di cellule terminali

asn. mucosa. Una minm nivaxicme di Notch nelle cellule transit-amplifying attiva

con cascate attivate dalla via Wnt.

Lmnza di Malh1 e Nolch induce 1 cierenziamnto delle cellle i Paneth.

Cellula staminale

g

S0l cob oo oo oo C ok e

Cellula di Paneth

A Figura 10.16 Produzione nelle cellule della mucosa intestinale

Schemi e figure

11 testo ¢ contraddistinto da una ricca iconografia: piu di 800
immagini. Queste ultime sono state elaborate a schemi

con utili didascalie, con I’intento di favorire 1’apprendimento
visuale di strutture e processi.

Tendine

Muscolo embrionale Muscolo

(@) Nuckeo
e

Mioblasti
oblasti Fibrocellule
striate

Miotubi

La fibrocellula striata scheletrica & 'unita
morfologica del muscolo striato scheletrico
ed & plurinucleata. E generata da cellule embrionali,
i mioblasti, che si fondono con modalita sinciziale.
Numerose fibre muscolari striate si organizzano in fasci
muscolari che formeranno, per I'unione di numerosi
fasci muscolari, il muscolo che si connette con lo
scheletro mediante i tendini. Il sarcoplasma delle
fibre muscolari striate & pieno di miofibrille a loro volta
da | sono di due
tipi: filamenti sottil di actina (costituti da actina
polimerica e da proteine regolatorie la tropomiosina
e latroponina) e filamenti spessi sina (costituiti

prevalentemente di miosina). Questi miofilamenti sono
organizzati in una precisa disposizione spaziale che Fibrocellula
determina la caratteristica bandeggiatura del muscolo striata scheletrica

striato. L'unita funzionale & rappresentata dal
sarcomero, che si estende tra due linee Z contigue.

Banda | Banda A Banda |
I I

Miofibrilla

Nebulina

Miosina Troponina Actina

Tropomiosina

Titina

Actina  Miofilamento
sottile

a-actinina

Rappresentazione schematica
della distribuzione delle miofibrille
nel sarcomero in visione trasversale.

Sezioni trasverse ai piani indicati

A Figura 17.17 Sommario dell’ dell'unita e dell'unita funzionale
del muscolo striato in




Immagini al microscopio

Agli schemi sono spesso affiancate le immagini
delle sezioni riprese al microscopio elettronico.

Poro nucleare
Vacuolo
Schema

dell’organizzazione
interna di una
cellula eucariotica
animale in cui

@& visibile

la suddivisione

in diversi
compartimenti,
quali il reticolo
endoplasmatico
e il nucleo.

Nucleolo

Ribosomi |

endoplasmico
liscio

Citosol

Perossisoma

Cellula eucariotica animale.

Rappresentazione schematica di una cellula
eucariotica vegetale, che mostra la presenza

di una consistente parete cellulare e I'assenza

di alcuni organelli cellulari tipici della cellula animale
quali i lisosomi, mentre sono presenti i cloroplasti.

Involucro nucleare

Nucleo

iberi

Mitocondrio

ruvido

Membrana
plasmatica

L osservato al
elettronico a trasmissione in cui & visibile
un grande nucleo contenente cromatina
diversamente condensata (chiara e scura),
la e altri 11,

Complesso
del Golgi

quali i mitocondri.

Vacuolo.

Involucro

endoplasmico
liscio

Ribosomi
liberi

Complesso del Golgi

Cellula eucariotica vegetale.

N

Membrana plasmatica

Nucleolo

nucleare
*} oo

Poro nucleare

Reticolo
endoplasmico]

Mitocon-

F ia al
a trasmissione di una cellula vegetale in cui
sono mostrati diversi componenti subcellulari.

A Figura 1.4 Cellula eucariotica animale e vegetale.

Centrosoma

Coppia
di centrioli

° 05 m ° Microtubulo 14 m
L} fui
(in al in cui appare
come una regione indistinta che circonda i centrioli,
con colorazione pil scura rispetto al citoplasma adiacente.
- J

~N

Il pitt comune MTOC presente nelle cellule animali

@ il centrosoma, che é formato da una coppia di centrioli
i i dal i i i | sono

piccoli organelli a forma di piccolo cilindro disposti

ad angolo retto I'uno rispetto all’altro nel centro

del e sono costituiti da nove trip!

di mi i disps i i in modo
da formare le pareti di ciascuno dei due piccoli cilindri.
Ogni tripletta di mi i i un mi

completo (il tubulo A) e due microtubuli incompleti

(i tubuli B e C). Le tubuline non sono le uniche
componenti dei centrioli e della matrice pericentriolare;
infatti, almeno 100 tipi diversi di proteine formano queste
strutture.

Centrosoma

Materiale
pericentriolare

— Centrioli

Microtubulo

A Figura 6.6 Schema e immagi

al ME del centrosoma, MTOC delle cellule animali.




Approfondimento

Gli approfondimenti vogliono fornire ulteriori
informazioni ai lettori su aspetti metodologici
innovativi e sulla loro storia, oltreché su alcuni
aspetti clinici correlati con alcuni temi
fondamentali di anatomia microscopica e biologia
di cellule e tessuti.

DVD-ROM
allegato
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Brevi cenni storici sulla struttura
delle membrane cellulari

11 doppio strato fosfolipidico noto anche come bilayer fo-
sfolipidico non era noto fino a quando Gorter e Grendel
pubblicarono i loro risultati nel 1925. In tale lavoro essi
estrassero i lipidi da un numero noto di eritrociti e trovaro-
no che I’area totale di questi lipidi disposti in monostrato
risultava circa il doppio dell’area totale delle superfici cel-
lulari dei globuli rossi usati per I’estrazione. Il doppio strato
lipidico ¢ stato accolto come una caratteristica fondamenta-
le in molti successivi modelli sia della struttura della mem-
brane plasmatica, sia di quelle intracellulari, che si conclu-
se con il modello a mosaico fluido di Singer e Nicholson,
proposto nel 1972, nel quale si pud considerare la membra-

na plasmatica come un mosaico di proteine immerse in un
doppio strato lipidico fluido. In tale modello le proteine non
sono presenti a formare foglietti uniformemente distribuiti,
come suggerito inizialmente da Davidson e Danielli nel
1935 e poi da Robertson nel 1950, ma come entita separate
che prendono contatto con i lipidi di membrana in maniera
differente a seconda della loro affinita con la componente
lipidica. Secondo il modello a mosaico fluido, la struttura
delle membrane & costituita da un doppio strato di molecole
lipidiche (Figura 1). I lipidi del doppio strato sono anfipati-
ci, ciog sono molecole con caratteristiche sia idrofobe sia
idrofile. In condizioni fisiologiche il doppio strato & fluido,
nel senso che le molecole lipidiche sono libere di cambiare
posizione e di effettuare determinati movimenti. Le protei-
ne di membrana galleggiano nel doppio strato lipidico. La
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Citoscheletro
. N L \ . Colesterolo
Lipidi Glisosilfosfatidilinositolo (GPI) Proteine
) Carboidrato
Secondo questo modello, in un bilayer fosfolipidico sono affondate le proteine, alcune attraversano tutta
la membrana e sono dette integrali o intrinseche, altre invece si legano con le teste dei fosfolipidi a entrambi
i lati del doppio strato e sono dette estrinseche o periferiche. La maggior parte dei carboidrati sono esposti
sul lato extracellulare attaccati ad alcune proteine a formare le glicoproteine o a lipidi a formare i glicolipidi.
- J

A Figura1 Modello a mosaico fluido della membrana.
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Al volume ¢ allegato

un DVD-ROM contenente

un file in formato eText

con i 9 capitoli che riguardano
la parte di Anatomia
microscopica.

In questa modalita lo studente
potra visualizzare le immagini
in maniera piu puntuale, .
inserire note e commenti
propri nel testo.
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