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GH-IGF-I ed osteoporosi/sarcopenia dell’anziano 
Agenda 

1. Effetti fisiologici del GH-IGF-I sul tessuto scheletrico e 
muscolare. 

2. Presentazione clinica del deficit di GH in eta’ adulta ed effetti 
muscolo-scheletrici del trattamento sostitutivo con rhGH. 

3. Asse GH-IGF-I in eta’ geriatrica: aspetti fisiologici, 
fisiopatologici e clinici. 

4. Effetti della terapia con rhGH sulla salute scheletrica e 
performance muscolare in eta’ geriatrica. 

5. Modelli clinici di GHD in età geriatrica. 



Aspetti Fisiologici/1 
Effetti del GH e dell’IGF-I sul rimodellamento osseo 

Giustina et al., Endocr Rev 2008 



Aspetti Fisiologici/2 
Effetti dell’IGF-I sulla cellula muscolare/1 

Perrini et al., J Endocrinol 2010 



LeBrasseur et al., J Bone Miner Res 2012 

Aspetti Fisiologici/3 
Correlazione tra massa muscolare e struttura scheletrica 



GHD dell’adulto/1 
Quadro clinico 

• Obesità viscerale 

• Insulino-resistenza 

• Dislipidemia mista 

• Ridotta performance muscolare 

• Ridotta qualità di vita 

• Fragilità scheletrica 



GHD dell’adulto/2 
Turnover osseo 

Colao et al.,  J Clin Endocrinol Metab  1999 
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GHD dell’adulto/3 
BMD 



Giustina et al., Endocr Rev 2008 

GHD dell’adulto/4 
Fratture da fragilita’/1 
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GHD dell’adulto/5 
Fratture da fragilita’/2 



GHD dell’adulto/6 
Effetti della terapia con rhGH sul rischio di fratture/1 
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Mazziotti et al., Endocrine 2016 

GHD dell’adulto/7 
Effetti della terapia con rhGH sul rischio di fratture/2 

Mo et al., Lancet Diabetes Endocrinol 2015 



Maison et al., J Clin Endocrinol  Metab 2004 

GHD dell’adulto/8 
Effetti della terapia con rhGH sulla composizione corporea/1 



Gotherstrom et al., Eur J Endocrinol 2010 

GHD dell’adulto/9 
Effetti della terapia con rhGH sulla performance muscolare 



J Clin Endocrinol Metab 2011 

GHD dell’adulto/12 
Linee guida terapeutiche 



Chertman et al., 2015 

Somatopausa/1 
Aspetti fisiologici/1 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Legend-: Patterns of GH secretion in younger and older women and men.&p=BOOKS&id=279163_age-rel-chang-ghaght_aging-4-fig-1.jpg


Giustina & Veldhuis,  Endocr Rev 1998 
Brabant & Wallaschofski, Pituitary 2007  

Somatopausa/2 
Aspetti fisiologici/2 



Giustina & Veldhuis,  Endocr Rev 1998 

Somatopausa/3 
Aspetti fisiologici/3 



Somatopausa/4 
Aspetti fisiopatologici/1 



Perrini et al., J  Endocrinol 2010 

Somatopausa/5 
Aspetti fisiopatologici/2 

OSTEOPOROSI SARCOPENIA 



Toogood,  Horm Res 2003 

Somatopausa/6 
Aspetti clinici 

Anziani con livelli di IGF-I comparabili 
a quelli di pazienti con GHD 



Van Vasserveld et al.,  J Clin Endocrinol Metab  2015 

Somatopausa/7 
Livelli di IGF-I e rischio di fratture da fragilita’/1 



Miyake et al.,  Int Med  2017 

Somatopausa/8 
Livelli di IGF-I e rischio di fratture da fragilita’/2 



Cappola et al.,  J Clin Endocrinol Metab  2001 

Somatopausa/9 
Livelli di IGF-I e deficit muscolare 



Rudman et al., NEJM 1990 

Somatopausa/10 
Effetti del rhGH sulla composizione corporea: studi clinici/1 



Harman & Blackman, Horm Res 2003 

Somatopausa/11 
Effetti del rhGH sulla composizione corporea: studi clinici/2 



Lee et al., Ann Int Med 2007 

Somatopausa/12 
Effetti del rhGH sulla composizione corporea: studi clinici/3 



Lee et al., Ann Int Med 2007 

Somatopausa/13 
Sicurezza del trattamento con rhGH 



Krantz et al., J Clin Endocrinol Metab 2015 

Somatopausa/13 
Effetti del rhGH sul rischio di fratture 



J Clin Endocrinol Metab 2014 

Somatopausa/14 
Trattamento con rhGH 



Terapia con rhGH in Italia 
Nota AIFA 39 

Età adulta 
E' indicata la terapia con rGH in pazienti adulti 
(con BMI <29.9 kg/m2), con età maggiore di 25 
anni, se presentano un picco di GH dopo test 
dell'ipoglicemia insulinica (ITT) < 3 µg/L oppure 
dopo test GHRH + arginina  < 9 µg/L; per pazienti 
obesi (BMI > 30 kg/m2) il picco di GH dopo GHRH 
+ arginina dovrà essere < 4 µg/L. 



• Neurochirurgia o RT ipofisaria  

• Macroadenomi 

• Tumori parasellari 

• Sella vuota 

• Pregresso trauma cranico 

• Ipofisite 

• Altro 

 

 

 

 

 

GHD nell’ambulatorio di Geriatria/1 
Patologie ipofisarie 
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GHD nell’ambulatorio di Geriatria/1 
Patologie ipofisarie 

Il GHD è sempre causato da malattie organiche dell’ipofisi? 



Mazziotti  & Giustina, Nature Rev Endocrinol 2013 

GHD nell’ambulatorio di Geriatria/2 
GHD funzionale indotto da glucocorticoidi 



Canalis et al., Osteoporos Int 2007 

GHD nell’ambulatorio di Geriatria/3 
GHD funzionale nella GIO/1 



Malerba et al., Chest 2005 
Malerba et al., Bone 2006 

GHD nell’ambulatorio di Geriatria/4 
GHD funzionale nella GIO/2 

Cortisonici inalatori 



GHD nell’ambulatorio di Geriatria/5 
Terapia della GIO con rhGH 

Mazziotti & Giustina, Nature Rev Endocrinol 2013 

“Finestra anabolica”  del GH nell’osteoporosi da 
glucocorticoidi 



Conclusioni 

1. L’invecchiamento si accompagna ad una riduzione della secrezione 
di GH (“somatopausa”) che può favorire la comparsa di un quadro 
clinico-sindromico simile al GHD dell’eta’ adulta. 

2. In alcuni soggetti in eta’ geriatrica senza evidenza di patologia 
ipofisaria si puo’ sviluppare un GHD funzionale potenziale fattore 
di rischio per fragilita’ scheletrica e sarcopenia. 

3. L’efficacia del trattamento sostitutivo con rhGH è ben 
documentata nel GHD, mentre i dati di efficacia e sicurezza  nel 
trattamento della “somatopausa” sono ancora pochi e 
contrastanti . 

4. Futuri studi consentiranno di definire le caratteristiche clinico-
fenotipiche dei pazienti con GHD funzionale o con “somatopausa” 
che possono beneficiare del trattamento con rhGH. 

 


