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PREM ESSE

a) Il melanoma mucosale (MM) rappresenta un raroo($@l4% di tutti i melanomi) sottotipo di
melanoma con caratteristiche cliniche, biologichie epidemiologiche, differenti da quelle dei
melanomi cutanei : 1) differente incidenza (MM 2asi per milione/anno vs 153.5 casi per
milione/anno melanomi cutanei), Il) trend di inemda stabile in confronto a quello dei cutanei che
e in progressivo aumento, lll) i fattori di risohper I'insorgenza dei MM ad oggi non sono ancora
noti, IV) le informazioni disponibili in letteratarriguardano popolazioni non caucasiche.

La notevole aggressivita dei MM e , quindi, la Iprognosi particolarmente sfavorevole,

rende sempre piu necessaria una dettagliata c@a#izione di questo subset.

b) Ad oggi non esiste un sistema di stadiazione g@lmente condiviso e generalmente si ricorre a
stadiazioni in uso, spesso eterogenee, nei vdrettignteressati, in cui la neoplasia e presente.

L’istituzione di un sistema di stadiazione riprothile e condiviso, per singola sede anatomica
mucosale, puo costituire pertanto un obiettivinprio al fine di consentire un ulteriore supporto

all’ approccio prognostico/terapeutico.

¢) Studi in letteratura forniscono dati esegui e fr@ntati a causa e della rarita della patologia e
della mancanza di studi multicentrici; appare duimecessario definire parametri oggettivi e
condivisibili, morfologici e molecolari, dei picomuni sottotipi di MM non viscerali (testa-collo,

anorettale e vulvovaginale).

d) Le mutazioni piu frequenti nell’ambito dei melanoimeressano principalmente tre oncogeni:
BRAF, c-KIT e NRAS. Nei melanomi cutanei sono maditequenti (40-60%) le mutazioni del
gene BRAF (serina/treonina chinasi) raramente descrei MM (0-10%). Le mutazioni di NRAS



coinvolgono il 5-14% dei MM (vs 26% dei cutanei)emire piu frequenti risultano le mutazioni e/o
amplificazione del gene c-KIT (recettore tirosinnasi) riscontrate nel 39% dei casi.

Pertanto una precisa caratterizzazione delle altara genetiche dei MM consentirebbe una
strategia terapeutica mirata, considerando cheaffliali approcci terapeutici loco-regionali e

sistemici sono inadeguati e non condivisi.

DURATA DEL PROGETTO:

Il progetto al momento deve intendersi come regtsm e sono previsti circa 12 mesi per la

realizzazione dello stesso.

OBIETTIVI / MATERIALI-METODI

Il progetto sara suddiviso in 5 Tasks:

Task 1: (n.1 mese dalla pubblicazione del presente sul. sito

Adesione dei centri partecipanti al progetto etinadacensimento.

Task 2: (n.3 mesi).

Arruolamento casi (melanomi mucosali e non ocjiaediante revisione e conferma morfologica
ed immunoistochimica dei casi arruolati, con relainformazioni cliniche e follow-up

Task 3: (n.1 mese).

Realizzazione di un data base unico di pazientimetanomi mucosali e non oculari, provenienti
dai diversi centri arruolati.

http://mww.mmmp.org/MMMP/ (S. Mocellin, Padova)

Task 4: (n.7 mesi).

- Identificazione dei criteri clinico/patologici (sed dimensioni, % necrosi, indice di
proliferazione, indice mitotico, espressione di BCifocalita, sistema di stadiazione
condiviso per singola sede anatomica mucosale, caajlivisibili, di possibile impatto
prognostico.

- Caratterizzazione del profilo molecolare (pathwdy$sNRAS, BRAF e c-KIT) effettuabile
presso il proprio centro o in altro centro dispdeib

- Elaborazione statistica uni/multivariata dei detjistrati.

- Standardizzazione del work-up clinico diagnosticon chirurghi specialisti e oncologi,
comprensivo di follow-up.

Task 5. Produzione risultati e formulazione linee guidandisise anche con i Clinici (IMI-
SIAPEC).



RISULTATI ATTESI

1. Implementazione casistica MM non viscerali e noualari.

2. Realizzazione data base virtuale.

3. Standardizzazione dei parametri morfo-molecderrMM di impatto prognostico-predittivo.
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Per le adesioni al progettorivolgers a:
Prof. Gerardo Botti
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Dopo lafase di adesione dei centri al progetto, saranno fornite le procedureinerenti allevarie
tasks, in modo sequenziale.



