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Biomarkers umorali
Sostanze misurabili (chimiche o molecolari) nel sangue o nei 
liquidi corporei (DNA, RNA, proteine) 
 Valutano lo stato di salute
 Indicano processi biologici normali o patologici 
 Monitorano la risposta alle terapie
 Aiutano a prevedere il rischio, diagnosticare malattie, 

personalizzare le cure
 Fondamentali per monitorare malattie cardiovascolari, 

tumori (sarcomi) e per valutare l'efficacia dei farmaci



Applicazioni Cliniche

Cardiologia: Troponine (ischemia), Peptide natriuretico (NT-proBNP)
(disfunzione del ventricolo destro)
Oncologia: Modelli basati su marcatori metabolomici e bio-umorali studiati
per prevedere la sopravvivenza nei sarcomi dei tessuti molli
Geriatria e Neurologia: Proteina beta-amiloide, t-tau e p-tau (Alzheimer), 
neurogranina (degenerazione sinaptica), IL-11 (infiammazione e perdita di 
forza muscolare), PCR e citochine pro-infiammatorie (inflammaging), Alfa-
sinucleina (neurodegenerazione, Parkinson ed altre forme di demenza) 
Metabolomica: Integra la diagnostica bio-umorale, concentrandosi sui
metaboliti per creare modelli predittivi e l’Inflammaging
Ricerca: Trial clinici per confermare l'efficacia dei farmaci



• Elevato fabbisogno metabolico delle cellule ciliate 
• Il danno indotto dai ROS sul DNA mitocondriale, sulle proteine e sui 

lipidi, causa infiammazione e attiva i meccanismi di morte cellulare 
(apoptosi).

• Aspetti chiave dello stress ossidativo nell'orecchio interno:
• Ipoacusia neurosensoriale
• Danno mirato sulle cellule ciliate i neuroni del ganglio spirale e la stria 

vascolare, responsabile dell’omeostasi metabolica.

• Terapie potenzialmente antiossidanti

Stress ossidativo
squilibrio tra  ROS e antiossidanti



• Ipoacusia da rumore
• Ipoacusia da farmaci
• Ipoacusia età-correlata
• Ipoacusia da metalli pesanti
• Altre ipoacusie 
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L’ORECCHIO INTERNO E’ PARTE 
DEL SNC E LA SUA FLOGOSI DEVE 

ESSERE CONSIDERATA UNA
NEUROINFIAMMAZIONE 



• Termine  intrinsecamente negativo 
e disadattivo

• Gli aspetti variano in relazione 
• Alla malattia

• Lesione, Infezione, Stress.
• Contesto, Corso e Durata della 

risposta 
• conseguenze fisiologiche e 

biochimiche 
• Diversi gradi di risposta

• Equilibrio tra danno e riparazione

NEUROFLOGOSI 



Attori della Neuroflogosi
• Neuroni
• Cellule gliali   

(astrociti, oligodendrociti, microglia)
• Superiori ai neuroni nella diversità e 

nella funzione
• Regolano l’attività neuronale
• Sono parte attiva nell’immunità innata
• Effetti neuroprotettivi o neurotossici
• A riposo Sorvegliano dinamicamente il 

parenchima cerebrale in vivo






MICROGLIA
• Rappresenta il 10% della popolazione del SNC
• Migra nell'area del SNC intorno all'ottavo giorno
• Partecipa attivamente alla citoarchitettonica
• Ha lo stesso progenitore dei macrofagi dei tessuti 
• Risiedono nel SNC sia nella sostanza bianca che nella 

sostanza grigia del cervello e del midollo spinale
• Punto cruciale nella neuroinfiammazione
• Prima linea di difesa contro organismi patogeni. 
• Sorveglianza immunitaria primaria del SNC
• Come i macrofagi producono citochine e chemochine



• Coinvolta nello dell’omeostasi e nei meccanismi 
di difesa dell’ospite partecipa a tre funzioni 
essenziali

1. rilevare i cambiamenti nel loro ambiente 
usando capacità codificate da diversi geni 

2. funzione fisiologica di pulizia che include
• migrazione verso siti danneggiati
• rimodellamento delle sinapsi

3. Mantenimento dell’omeostasi della mielina
• Attivata da stimoli dannosi inclusi

• Modelli molecolari associati ai patogeni (PAMP)
• modelli molecolari associati al danno (DAMP)

• Estremamente dinamica
• i movimenti delle cellule potrebbero sondare l’intero 

cervello ogni due ore (Nimmerjahn, 2005)

MICROGLIA






La Microglia ATTIVATA ha 2 fenotipi M1 M2

M1 è considerata PROINFIAMMATORIA A
• Attivata da LPS, 
• Produce  citochine PRO-infiammatorie e 

metaboliti Ossidativi. (IL-1β, TNF, IL-6 and 
NO.

M2 ANTINFIAMMATORIA contribuisce al 
recupero dopo il danno
• Attivata da IL-4 
• Produce mediatori ANTI infiammatori IL-

10, IL-4, and TGFβ.

IL: interleukin; 
TNF: tumor necrosis factor;
TGF: transforming growth factor

LPS: lipopolysaccharide; 
NO: Nitric Oxide









• Aspetti positivi
• Aspetti negativi

• Grading dell’azione
• Cronicità



Neuroinfiammazione ACUTA
• Attivazione delle cellule Gliali M1

• Risposta rapida  e precoce  a fattori dannosi

• Invecchiamento

• Microrganismi

• Traumi cranici

• Autoimmunità

• Metaboliti tossici

• Inquinamento

• Fumo (anche passivo)

• Attivazione delle cellule gliali M2
• Risoluzione del problema

Neuroinfiammazione cronica
• Persistenza dei fattori dannosi

• Mancata risoluzione 
• Risposta continua ed esagerata 

delle cellule gliali
• Degenerazione dei tessuti









• Attivazione delle cellule Gliali M1

• Risposta rapida  e precoce  a fattori dannosi

• Invecchiamento

• Microrganismi

• Traumi cranici

• Autoimmunità

• Metaboliti tossici

• Inquinamento

• Fumo (anche passivo)

• Mancata attivazione delle gliali M2
• Persistenza della flogosi e mancato recupero

Neuroinfiammazione cronica
• Persistenza dei fattori dannosi

• Mancata risoluzione 
• Risposta continua ed esagerata 

delle cellule gliali
• Degenerazione dei tessuti

Neuroinfiammazione CRONICA






• TNF- and IL-1 are increased in 
tinnitus, and microglia and 
astrocytes are activated.

La somministrazione cronica di salicilati 
induce acufeni per disregolazione delle 
citochine e dei recettori specifici di 
membrana nella corteccia uditiva

Il bloccante TNF nei topi riduce l’acufene 
indotto dai salicilati 

I risultati supportano l'ipotesi che la neuroinfiammazione possa essere un 
meccanismo alla base dell'acufene indotto dal salicilato 



Résultats Au niveau cellulaire, les conséquences des différents traitements sur les 
mécanismes de plasticité exprimés dans les noyaux vestibulaires après NVU ont été 
analysées. Nos résultats montrent qu’un traitement aigu aux corticoïdes après NVU
entrave les mécanismes de plasticité opérant dans l’environnement vestibulaire 
désafférenté, générant des déficits fonctionnels persistant pendant plusieurs semaines.
Discussion Ces résultats suggèrent un rôle bénéfique de l’inflammation endogène aiguë 
dans la restauration des fonctions vestibulaires. Ils ouvrent la voie à un changement de 
dogme dans le traitement et la prise en charge thérapeutique des patients vestibulaires.

Résumés du XXVIe congrès annuel de la Société francophone Posture Équilibre Locomotion (SOFPEL)
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