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Lu KC, Scientific World Journal 2014

Introduzione: Arteriosclerosi

Bone-vascular calcification paradox

Arteriolosclerosi –
Sclerosi calcifica della Media Aterosclerosi
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La Sclerostina è un prodotto del gene SOST (localizzato sul cromosoma 17q12–q21
nell’uomo), espressa negli osteociti e nei condrociti articolari.

 La Sclerostina legando il complesso Low-density lipoprotein Receptor-related
Protein 5/6 (LRP 5/6) inibisce il segnale del Wingless-type mouse mammary
tumor virus integration Site (WNT), inibendo la formazione ossea negli
ostoblasti. Sharifi M, Rev Endocr Metab Disord 2015

Balemans W, Hum Mol Genet 2010

La Sclerostina



Evenepoel P, Kidney Int 2015

Sclerostina e via canonica del WNT

Differenziazione, proliferazione e sopravvivenza degli 
osteoblasti, aumento della formazione ossea
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Qureshi AR, Kidney International 2015

Sclerostina e calcificazioni: 
Insufficienza renale terminale

89 pazienti in Insufficienza renale terminale.

L’analisi multivariata ha mostrato che la
Sclerostina è significativamente associata con
la presenza di calcificazione vascolare.



Sclerostina e calcificazioni
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Kim KM, Bone 2016

Sclerostina e aterosclerosi

61 pazienti sottoposti a by-pass aorto-
coronarico (CABG), confrontati con 61
controlli.



Morales-Santana S, Diabetes Care 2013

Sclerostina e aterosclerosi

Studio Cross-sectional: 78 pazienti con
T2DM (45.3% donne, età 59 ± 5.7 yrs)

Uomini Donne



Morales-Santana S, Diabetes Care 2013

Sclerostina e aterosclerosi

Uomini Donne



Gaudio S, Diab Vasc Dis Res 2014

Sclerostina e aterosclerosi 

Register TC, JCEM 2014

450 African Americans
con T2DM (56% F, età
55.4 ± 9.5 anni, durata
di diabete di 10.3±8.2
anni)

Studio Cross-sectional: 
40 donne in post-
menopausa con T2DM e 
40 controlli sani (età
63.68 ± 8.39 vs 62.12 ±
7.99 years)
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Obiettivi

 Obiettivo primario valutare  l’espressione di Sclerostina a livello 
delle placche carotidee dei pazienti sottoposti a TEA carotidea; 

 Obiettivo secondario correlare livelli sierici di Sclerostina con 
l’espressione immunoistochimica. 



Popolazione
Pazienti (n=46) 

Maschi 36 (78%)

Età (anni) 71.1 ± 6.7

Diabetici 15 (32%)

Sclerostina (pg/ml) 116.7 ± 6.7

Ipertensione 40 (87%)

Fumo 23 (50%)

Patologie CDV 12 (26%)

Criteri di esclusione:
 Diagnosi di DMT1;
 IRC, GFR < 30 mL/min*1.73m2;
 Fratture ossee; 
 Osteoporosi e/o presenza di fratture da 

fragilità; 
 Terapia con farmaci anti-riassorbitivi ossei 

(bisfosfonati, denosumab) o farmaci 
anabolizzanti ossei (teriparatide);

 Storia recente di neoplasia (< 5anni); 
 Diagnosi di malattie autoimmuni; 
 Pazienti allettati (> 1 mese);
 Malattie epatiche: NAFLD, cirrosi epatica;
 Osteomalacia;
 Iperparatiroidismo;
 Sclerostosi.



Materiali e Metodi

Conservazione delle placche in formalina
post-intervento di TEA carotidea

In laboratorio:
decalcificazione in etilendiamminotetraacetico (EDTA)
bisodico in tampone acido e inclusione in paraffina

UOC Diabetologia Universitaria
Polo Pontino

Colorazione immunoistochimica con Ab per la Sclerostina

UOC Chirurgia Vascolare
S.M. Goretti Latina

Dipartimento Medicina Sperimentale

UOC Anatomia Patologica Universitaria, Polo Pontino

Lettura Sclerostina dei vetrini
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Risultati

Nessuna correlazione significativa tra livelli sierici di Sclerostina e quantificazione
immunoistochimica.

Sc
le

ro
st

in
a

Sc
le

ro
st

in
a



Agenda

 Introduzione: Arteriosclerosi

 Sclerostina e via canonica del WNT

 Sclerostina e calcificazioni

 Sclerostina e aterosclerosi

 Studio Sclerostina e aterosclerosi

 Obiettivi

 Popolazione

 Materiali e metodi

 Risultati

 Conclusioni



Conclusioni

 Per la prima volta abbiamo rilevato la presenza di Sclerostina all’interno
delle placche aterosclerotiche;

 La Sclerostina è più presente all’interno della tonaca Media rispetto alla
tonaca Intima;

 Le Fibrocellule muscolari lisce presentano un contenuto maggiore di 
Sclerostina rispetto ai Macrofagi.
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