Il proteoma osseo nei pazienti affetti da acromegalia:
risultati preliminari di uno studio pilota
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Introduzione: le alterazioni del metabolismo osseo sono una comorbidita importante nei pazienti affetti da acromegalia: il
rischio di osteoporosi e fratture vertebrali € aumentato rispetto alla popolazione generale e spesso indipendente dal
controllo di malattia e dalla densita minerale ossea. Questo tipo di fragilita ossea, in particolare vertebrale, &
probabilmente dovuta a un aumentato turnover osseo ma il meccanismo patogenetico rimane ad oggi sconosciuto.
L'obiettivo di questo studio e stato di delineare il proteoma dell’osso di pazienti affetti da acromegalia utilizzando come
gruppo di controllo pazienti affetti da tumori ipofisari non secernenti (NFPTSs).

Metodi: & stata effettuata un’analisi semi-quantitativa |Patient Gender Age at surgery | Histotype
tramite spettrometria di massa (MS) su 5 campioni di (years)

etmoide di pazienti affetti da acromegalia (GHST) e su 5 |P.1 M 73 NFPT
campioni di etmoide di pazienti affetti da tumore ipofisario |p.2 F 48 NFPT
non secernente (NFPT), ottenuti durante le resezioni delle P3 M 69 NFPT
leS|on.| |pof|sar|e tr_amlte. chl.rurg.la trgns—§fen0|dale. Questl P4 F 50 NFPT
campioni sono stati analizzati al fine di delineare per ciascun

gruppo gli elementi del proteoma e classificarli. Dopo aver P.5 M 55 NFPT
ottenuto un gruppo di proteine piu espresse (up regulated — P.6 F 21 GHST
UR) e un gruppo di proteine meno espresse (down regulated |P-7 M 59 GHST
— DR) per quanto riguarda i pazienti affetti da acromegalia |P.8 F 49 GHST
rispetto ai pazienti affetti da NFPTs, sono state studiate |P.9 M 49 GHST
quelle con Fold Change > |1,50| e significativita statistica |p1q F 24 GHST

(PValue < 0.05).

Risultati: sono state identificate 312 proteine appartenenti a ciascun gruppo. Sono state selezionate, secondo i criteri
stabiliti, 18 proteine con differente espressione quantitativa nel gruppo dei pazienti affetti da tumore ipofisario non
secernente rispetto al gruppo di controllo.
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Dopo lidentificazione, queste proteine sono state studiate dal punto di vista biologico e sono stati successivamente
identificati i pathways dove le proteine svolgono un ruolo in determinati processi cellulari. Di queste, sono state quindi
riscontrate correlazioni significative in letteratura inerenti al metabolismo e al turnover osseo per 2 proteine con maggiore
espressione (Profilin-1 e Isoform 5 of Periostin), e per 3 proteine con minore espressione (Apolipoprotein E, Caveolin-1,
Mimecan) rispetto al gruppo di controllo.

Conclusioni: L'obiettivo di questo studio € stato identificare un gruppo di proteine con differente espressione nell’osso dei
pazienti affetti da acromegalia rispetto al gruppo di controllo e approfondirne il comportamento biologico e le correlazioni
cliniche, al fine di comprendere meglio quali siano le componenti proteiche e i meccanismi del microambiente osseo che
compromettono la struttura ossea di questi pazienti.



