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Parte | - INFORMAZIONI GENERALI

Nome

Stefania Mariani

Cittadinanza

Italiana

Lingue parlate

Madrelingua italiana, inglese

Parte Il - FORMAZIONE

1991 Laurea

Medicina e Chirurgia, Universita di Roma "La Sapienza" con votazione di 110/110 e lode. Tesi sperimentale dal
titolo: “Ipertensione arteriosa e riproduzione”. Relatore Chiar.mo Prof. Aldo Fabbrini

1991 Abilitazione
all’Esercizio
Professionale

Ordine Provinciale di Roma dei Medici Chirurghi e degli Odontoiatri
Iscrizione Albo dei Medici-Chirurghi di Roma con n. 43222

1997
Specializzazione

Endocrinologia e Malattie del Ricambio, Facolta di Medicina e Chirurgia, Universita di Roma "La Sapienza".
Tesi dal titolo: “Il polipeptide attivatore dell’adenilatociclasi ipofisaria (PACAP) ed il suo recettore tipo | nella
iperplasia prostatica benigna. Un nuovo sistema di regolazione intraprostatica”.

2002 Dottorato di
Ricerca

Scienze Andrologiche, XIlI ciclo, Facolta di Medicina e Chirurgia, Universita di Roma "La Sapienza".

Tesi sperimentale sul tema: “Testicolo umano e PDGF: Espressione del PDGF-A, PDGF-B, PDGF-Ra. e PDGF-RB
durante lo sviluppo fetale, nell’adulto, nei disordini della spermatogenesi e nel tumore a cellule di Leydig.
Relatore Chiar.mo Prof. Aldo Isidori

2002 Master I
livello

Area Medica in Andrologia, Facolta di Medicina e Chirurgia, Universita di Roma "La Sapienza"

2010 Master |
livello

Prevenzione e assistenza a sovrappeso, obesita e disturbi del comportamento alimentare, Facolta di Medicina e
Chirurgia, Universita di Roma "La Sapienza"

Corsi di Formazione
e Aggiornamento

- Corso di Aggiornamento in “Endocrinologia Riproduttiva”, Ordine Provinciale di Roma dei Medici e degli
Odontoiatri, Roma 18, 25, 31 maggio, 1996;

- Aggiornamento professionale per la Medicina d’Emergenza nel Territorio. Gruppo Italiano per la Riabilitazione
Cardiopolmonare, 2000

- Corso Professionalizzante “Basic Life Support (BLS)” — Esecutore. Gruppo Italiano per la Riabilitazione
Cardiopolmonare, 2000

- Corso di Aggiornamento teorico-pratico su: Seminologia e studio morfologico e funzionale dello spermatozoo.
Roma 14-16 giugno, 2000

- Corso di Aggiornamento sulla “Terapia delle Malattie Endocrine e Metaboliche”. Ordine dei Medici, Roma, 3
maggio - 22 giugno 2002

- Convegno di Aggiornamento su “Soprappeso, Obesita e Comportamento Alimentare”, Accademia di Storia
dell’arte Sanitaria. Roma, 14 ottobre 2005

- Corso di Aggiornamento su “Il trattamento del nodulo singolo della tiroide”, Policlinico Militare di Roma “Celio”.
Roma 28 ottobre 2005

- 1° meeting di Aggiornamento su “Diagnosi e Terapia delle Dislipidemie”. Roma 5 novembre 2005

- Corso di Aggiornamento e formazione su: “I'organo adiposo quale bersaglio del trattamento dell’obesita e del
diabete di tipo 2”. Napoli 19-21 ottobre 2006

- Seminario residenziale teorico-pratico di Ecografia diagnostica ed interventistica del collo”. Napoli 17-19
novembre 2006

- Corso Intensivo di Formazione residenziale in Ecografia Clinica. Bologna 30 aprile - 5 maggio 2007

- Corso di formazione in “Gestione Clinica dei Tumori Neuroendocrini”. Ospedale Regina Apostolorum, Albano
Laziale 29 settembre 2007

- Corso di aggiornamento su “Il deficit di GH dal bambino all’adulto”, Ospedale C.T.O. A. Alesini, Roma 2008

- IntraLinks Safety External Reviewer Mandatory v1.0, Curriculum ID. Certificate #: 938908392, 2009

- Partecipazione alla Consensus Conference Nazionale su “La riabilitazione intensive metabolico-psico-nutrizionale
di Obesita e Disturbi dell’Alimentazione”, SIO Lazio, Fiuggi, 9 ottobre 2009

- Giornata di studio e formazione su "I Tumori Testicolari". Roma, 12 dicembre 2009

- CORSO FAD- Blended “RCA — Root Cause Analysis”. Governo Clinico. FNOMCeO- Ordine dei Medici e degli
Odontoiatri della provincia di Roma, 14 dicembre 2011

- Corso di aggiornamento su “A new integrated approach for the best practice in Metabolic Syndrome
management”, Roma 5 luglio 2011

- I° Corso Nazionale di aggiornamento AME, | perCorsi AME, Associazione Medici Endocrinologi. Roma 9-11
novembre 2012

- Corso formativo dal titolo “L’endocrinologo in corsia: approccio multidisciplinare”. Ospedale S. Giovanni
Addolorata, Roma, 26 settembre 2015

- Workshop pre-congressuale Associazione Nazionale Specialisti in Scienza dell’Alimentazione (ANSISA) su
“Prospettive terapeutiche nel paziente grave obeso: la nutrizione chetogenica, I'intervento bariatrico”. Napoli 9
ottobre 2015

- Corso di formazione: “Progress in VLCKD 2016". Firenze 1-2 marzo 2016

- Evento formativo su: “La sindrome di Cushing: percorsi per il paziente”. Roma, 14 luglio 2016

- Evento formativo su: I'endocrinologo in emergenza-urgenza. Dal paziente alle linee guida: discussione collegiale
ragionata. Roma 24 marzo 2017

- Workshop su: approccio medico e farmacologico al paziente ambulatoriale con eccesso ponderale. Universita




degli studi di Milano, 16 settembre 2017

2018 - Iscritta al Corso di Alta Formazione in Pedagogia e Didattica Medica. Facoltd di Medicina e Chirurgia,

Universita di Roma "La Sapienza"

Parte IlIA - POSIZIONI ACCADEMICHE

Inizio Fine Istituzione Posizione
1995 1996 Borsa di studio Consiglio Nazionale delle Ricerche- CNR Vincitrice di borsa di studio CNR per 1 posto
da ricercatore per il Progetto Finalizzato
“Invecchiamento e Malattie Endocrino-
Metaboliche: aspetti patogenetici”
2001 2003 Assegno di ricerca. | Facolta di Medicina e Chirurgia, | Assegnista di ricerca. Tema: “Recettori ad
Dipartimento di Medicina Sperimentale e Patologia, Universita | attivita chinasica per i fattori di crescita nel
di Roma "La Sapienza" controllo  di  sviluppo,  metabolismo,
differenziamento e apoptosi cellulari e come
bersaglio di farmaci antitumorali”
2015 2021 Abilitazione Scientifica Nazionale. Ministero dell’Universita e | Conseguimento dell’Abilitazione Scientifica
della Ricerca. Nazionale alle funzioni di Professore di Il
fascia per il Settore Concorsuale 06/N1 -
Scienze delle professioni sanitarie e delle
tecnologie mediche applicate
Parte IlIB - ALTRE POSIZIONI
Inizio Fine Istituzione Posizione
1988 ad oggi | Dal 1988, in qualita di studente interno presso I'Istituto di Clinica | Attivita assistenziale ambulatoriale, di reparto
Medica Generale e Terapia Medica V, ad oggi, nel ruolo di | e di Day Hospital con partecipazione alla
Dirigente Medico di | livello presso il Dipartimento di Medicina | totalita delle attivita mediche assistenziali
Sperimentale, Sezione di  Fisiopatologia Medica ed
Endocrinologia dell'Universita di Roma "La Sapienza", ha svolto
attivita assistenziale senza soluzione di continuita. Attualmente
svolge mansioni assistenziali presso la UOC SMICO8 -
Endocrinologia, Malattie del Metabolismo, Andrologia - DAI di
Medicina Interna e Malattie Infettive - UOS SMIC08S2 Centro di
Alta Specializzazione per la Cura dell’Obesita, Policlinico
Umberto |, Facolta di Medicina e Chirurgia, Universita di Roma
"La Sapienza"
1997 2003 ASL RM/F Servizio di Guardia Medica con incarichi sia in
postazione Attiva che in Centrale Operativa
2000 2000 Continuita assistenziale Medi.Ter.,, Medicina del Territorio, | Servizio di Guardia Medica in Medicina
Programma Pilota di Continuitd Assistenziale nell’anno del | Interna per I'anno 2000
Giubileo
2001 2004 Croce Rossa Italiana Attivita assistenziale nei reparti di degenza
della C.R.I.
2003 2017 ASL RM/G - Concorso nella disciplina di Medicina Interna Idoneita per il ruolo di Dirigente Medico
Ospedaliero di | livello
2004 2005 Servizio di Attivita Specialistica Ambulatoriale - Endocrinologia - | Medico ospedaliero incaricato SUMAI
Ospedale Civile Padre Pio, Bracciano
2005 2007 Croce Rossa Italiana Specialista Endocrinologo per C.R.I.
2009 2009 Roche Itd: Vienna 3-5 febbraio 2009 Good Clinical Practice Training
2005 ad oggi | Policlinico Umberto I, DAI di Medicina Interna e Malattie | Dirigente Medico di | livello Specialista in
Infettive, UOC SMICO8 - Endocrinologia, Malattie del | Endocrinologia dal 2/05/2005 con contratto
Metabolismo, Andrologia - UOS SMIC08S2 Centro di Alta | dicollaborazione coordinata e continuativa
Specializzazione per la Cura dell’Obesita
Parte IV - ATTIVITA DIDATTICA
Anno Istituzione Lezione/Corso
1991 Corso di Laurea in Medicina e Chirurgia. Universita degli Studi di | Diabete insipido
Roma “La Sapienza”
1992 Corso di Laurea in Medicina e Chirurgia. Universita degli Studi di | Sindromi anemiche
Roma “La Sapienza”
1995 Corso di Laurea in Medicina e Chirurgia. Universita degli Studi di | La terapia con gli ace-inibitori
Roma “La Sapienza”
1997 Scuola di Specializzazione in Geriatria, Universita degli Studi di | Terapia del diabete mellito
Roma “La Sapienza”
2005 Scuola di Specializzazione in Endocrinologia e Malattie del | Terapia delle dislipidemie
Ricambio, Universita degli Studi di Roma “La Sapienza”
2008 Master di | livello in Prevenzione e Assistenza a Sovrappeso, | Terapia farmacologia dell’obesita

Obesita e Disturbi dell'Alimentazione” Universita degli Studi di




Roma “La Sapienza”

2008 Scuola di Specializzazione in Endocrinologia I, Universita degli | Approccio diagnostico-terapeutico al paziente
Studi di Roma “La Sapienza” con patologie prostatiche
2009 Master di | livello in Prevenzione e Assistenza a Sovrappeso, | Terapia farmacologia dell’obesita
Obesita e Disturbi dell'Alimentazione, Universita degli Studi di
Roma “La Sapienza”
2009 Scuola di Specializzazione in Endocrinologia e Malattie del | Correlatrice tesi sperimentale di
Ricambio, Universita di Roma "La Sapienza" Specializzazione:  “Grasso  viscerale e
sindrome delle apnee ostruttive notturne in
pazienti obesi e sovrappeso”
2010 Scuola di Specializzazione in Endocrinologia e Malattie del | Dislipidemie: gestione terapeutica
Ricambio, Universita degli Studi di Roma “La Sapienza”
2011 Master di | livello in Prevenzione e Assistenza a Sovrappeso, | Effetto della composizione corporea sul
Obesita e Disturbi dell'Alimentazione, Universita degli Studi di | rischio cardiovascolare in relazione alle apnee
Roma “La Sapienza” ostruttive (OSA) del paziente obeso: grasso
epicardico, composizione corporea e OSA nei
pazienti obesi
2012 Master di | livello in Prevenzione e Assistenza a Sovrappeso, | Effetto della composizione corporea sul
Obesita e Disturbi dell'Alimentazione, Universita degli Studi di | rischio cardiovascolare in relazione alle apnee
Roma “La Sapienza” ostruttive (OSA) del paziente obeso: grasso
epicardico, composizione corporea e OSA nei
pazienti obesi
2014 Corso di Laurea triennale in Scienze Infermieristiche. | Attivita seminariale di Medicina Interna
Insegnamento in Infermieristica nelle Cronicita e Disabilita. (MED/09) sul diabete mellito e le sue
Sede di Pomezia Universita degli Studi di Roma “La Sapienza” complicanze
2015 Corso di Laurea triennale in Scienze Infermieristiche “Z”. | Attivita seminariale di Medicina Interna
Insegnamento in Infermieristica nelle Cronicita e Disabilita. (MED/09) sulle dislipidemie
Sede di Pomezia, Universita degli Studi di Roma “La Sapienza”
2016 Corso di Laurea triennale in Scienze Infermieristiche “Z”. | Attivita seminariale certificata di Medicina
Insegnamento in Infermieristica nelle Cronicita e Disabilita. Interna (MED/09) sull’obesita e le sue
Sede di Pomezia, Universita degli Studi di Roma “La Sapienza” complicanze
2018 Corso F Medicina e Chirurgia in lingua inglese, Universitd di | Co-supervisor Tesi di Laurea Sperimentale:
Roma "La Sapienza" 23 luglio 2018 “Inverse association of circulating SIRT1 and
adiposity: a study on underweight, normal
weight and obese patients”.
Parte V — ORGANIZZAZIONE O PARTECIPAZIONE A GRUPPI DI RICERCA
Inizio Fine Istituzione Posizione
1990 2011 Laboratorio di Diagnostica Endocrina  Morfofunzionale, | Partecipazione e coordinamento protocolli di
Dipartimento di Fisiopatologia Medica, Universita di Roma "La | ricerca clinica e di base
Sapienza"
2011 2015 Laboratorio di Biologia Cellulare e dello Sviluppo, Dipartimento | Partecipazione e coordinamento protocolli di
di Medicina Sperimentale - Sezione di Fisiopatologia Medica, | ricerca clinica e di base
Endocrinologia e Scienza dell’Alimentazione, Universita di Roma
"La Sapienza"
2016 ad oggi Laboratorio di Fisiopatologia Clinica e Molecolare del Tessuto | Partecipazione e coordinamento protocolli di
Adiposo, Dipartimento di Medicina Sperimentale - Sezione di | ricerca clinica e di base
Fisiopatologia Medica, Endocrinologia e Scienza
dell’Alimentazione, Universita di Roma "La Sapienza"
2013 ad oggi | Centro di Alta Specializzazione per la Cura dell’'Obesita (CASCO), | Inserita nella pianta di strutturazione del
Dipartimento di Medicina Sperimentale - Sezione di | Centro per i disturbi alimentari e I'obesita
Fisiopatologia Medica, Endocrinologia e Scienza | come componente funzionale alla attivita del
dell’Alimentazione, Universita di Roma "La Sapienza" Centro
Parte VI - COORDINAMENTO DI INIZIATIVE IN CAMPO DIDATTICO E SCIENTIFICO
Inizio Fine
2010 2015 Membro per il coordinamento del Master di | livello in: “Prevenzione e Assistenza a Sovrappeso Obesita e Disturbi
dell'Alimentazione”, Universita di Roma, "La Sapienza".
2014 aoggi Membro del Gruppo di Studio su: Nutraceutica e Malattie Endocrino-Metaboliche, Societa Italiana di
Endocrinologia (SIE)
2016 2016 Membro comitato organizzatore e scientifico Convegno SIO Lazio su: “Obesita e Nutraceutica”. Roma 5 marzo
2016, Dipartimento di Odontoiatria, Universita di Roma "La Sapienza"
2018 2018 Membro comitato organizzatore e scientifico Convegno su: “L’obesita in un giorno”. Roma 24 novembre 2018,
Dipartimento di Odontoiatria, Universita di Roma "La Sapienza"
Parte VII - PERIODI DI STUDIO ALL'ESTERO
1993 1994 Postdoctoral Fellow in Male Reproductive Medicine and Surgery - Scott Department of Urology - Baylor College of
Medicine, Houston, Texas, U.S.A.

Ce "



1993 1994

Attivita Specialistica Endocrinologica sotto la guida del Prof. E. Steinberger - One Fannin Clinic, Houston, Texas,
U.S.A.

Parte VIII - AFFILIAZIONE A SOCIETA’ SCIENTIFICHE, PREMI E RICONOSCIMENTI

Appartenenza a
Societa Scientifiche

Societa Italiana di Endocrinologia (SIE)
Societa Italiana di Medicina Interna (SIMI)
Associazione Medici Endocrinologi (AME)
Societa Italiana dell’Obesita (SIO)

Societa Italiana di Nutraceutica (SINut)
Endocrine Society

Revisore di riviste
scientifiche

Nutrition, Metabolism & Cardiovascular Diseases (NMCD); Eating and Weight Disorders (EWD); Endocrine;
Journal of Endocrinological Investigation (JEI); Frontiers in Endocrinology;

Relatore o
moderatore a
congressi nazionali/
internazionali, Corsi
di Formazione e
Workshop

- Societa Italiana per lo Studio dei Disturbi del Comportamento Alimentare (SISDCA) - 5° Congresso Nazionale,
Moderatore: “Anoressie, bulimie, soprappeso e obesita: ripensare intersezioni e confini”, Formia 10-12 aprile
2008

- Societa Italiana dell’Obesita (SI0) - IV° Congresso Nazionale, Relatore: “Bypass Bilio-Intestinale versus Bendaggio
gastrico: effetti metabolici e cardiovascolari a lungo termine”. Palazzo dei congressi, Firenze, 21-23 maggio 2008

- Corso ECM per Medici di Base (sponsor Guidotti), Relatore: “Obesita: valutazione e terapia”. Grottaferrata 31
gennaio 2009

- Societa Italiana dell’Obesita (SI0) - corso di aggiornamento ECM, Relatore: “Diagnosi e Gestione dell’obesita e
delle sue complicanze: approccio medico”, Roma 16 maggio 2009

- Societa Italiana dell’Obesita (SI0) - 3° Congresso SIO Lazio, Relatore: “il “Fenomeno” Obesita. Quando e come la
terapia farmacologica si inserisce in un percorso multidisciplinare”. Fiuggi, 9 ottobre 2009

- Societa Italiana dell’Obesita (SI0) sezione Lazio: 4° Congresso SIO Lazio, Relatore: “Emergenza Obesita”. Viterbo
10 dicembre 2010

- Societa Italiana di Endocrinologia (SIE) - 35° Congresso Nazionale, Relatore: “OSAS e grasso epicardico”.
Montesilvano (Pescara), 18-21 maggio 2011

- Societa Italiana di Medicina Interna (SIMI), 112° Congresso Nazionale SIMI, Relatore: “Internal and Emergency
Medicine”. Roma 22-25 ottobre 2011;

- Societa Italiana dell’Obesita (SI0), 5° Congresso SIO Sezione Lazio, Discussant: “L’accidentato cammino di un
paziente obeso”. Roma 26 novembre 2011

- Associazione Medici Endocrinologi (AME), II° Evento AME Lazio 2014, Relatore: “Obesita, vecchie frustrazioni e
nuovi orizzonti. Azienda Ospedaliera Sant’Andrea, Roma, 20 Settembre 2014;

- Ketogenic Diet Academy: Relatore: “Esercitazione: casi clinici con descrizione della valutazione
multidimensionale, del percorso terapeutico, dei possibili risultati/effetti collaterali”. Bologna 1 aprile 2017;

- Societa Italiana di Endocrinologia (SIE) 39° Congresso, Relatore: “Incontro con gli esperti- VLCKD toolbox -
Stand-alone e in preparazione alla chirurgia bariatrica e ad altre pratiche terapeutiche. Indicazioni extra-
endocrinologiche e profilo di sicurezza delle VLCKD”. Roma 21-24 giugno 2017

_ Societa Italiana di Endocrinologia (SIE) 39° Congresso, Relatore: “Obesita e fisiopatologia del tessuto adiposo:
Circulating SIRT1, a correlate of visceral fat amount: a study on underweight, normal weight and obese patients”.
Roma 21-24 giugno 2017

- Ketolearning, Corso avanzato sulle applicazioni della dieta chetogenica in ambito medico, Relatore: “Profilo di
sicurezza delle diete chetogeniche”. Milano 26-27 ottobre 2017

- Corso di aggiornamento Istituto di medicina e psicologia (IMEPSI): Le due culture - Relatore: “Terapia
farmacologica dell'obesita”. Sapienza Universita di Roma, dipartimento di Medicina Sperimentale. Roma, 11
novembre 2017

- Ketogenic Diet Academy, Corso di alta formazione - La chetogenesi e le sue applicazioni cliniche per la perdita di
peso e non solo. Indicazioni ed attualita, Relatore: “Indicazioni alla VLCKD per sovrappeso ed obesita ed esiti del
trattamento”. Bologna 24 marzo 2018

- Societa Italiana di Endocrinologia (SIE) - Endoger 2.0, per un invecchiamento di successo, Relatore: “Corpi
chetonici e patologie metabolico-degenerative”. Catanzaro 13-14 aprile 2018

- Ketogenic Diet Academy, Corso di alta formazione: la chetogenesi e le sue applicazioni cliniche per la perdita di
peso e non solo. Indicazioni ed attualita, Relatore: “Indicazioni ed esiti delle VLCKD nelle complicanze dell’obesita:
diabete, CVD, BPCO, ecc.”. Bologna 14 aprile 2018

- Hospital Meeting (sponsor Bruno Farmaceutici), Relatore: “Nuovo approccio farmacologico alla cura dell'obesita:
focus sulla combinazione Naltrexone-Bupropione”. Sapienza Universita di Roma, dipartimento di Medicina
Sperimentale, Policlinico Umberto |. Roma 5 giugno 2018

- Ketolearning, Corso avanzato sulle applicazioni delle diete chetogeniche, Relatore: “Il modulo, la clinica”. Roma,
15-16 giugno 2018

Premi Poster

V° Congresso Nazionale della Societa Italiana di Andrologia Medica (SIAM). Premio Poster con un lavoro dal titolo:
Growth inhibition of testicular Leydig cell tumors by the platelet-derived growth factor receptor antagonist
STI571; Catania 29 maggio - 1 giugno 2002;




Parte IX - FONDI DI RICERCA COME INVESTIGATORE PRINCIPALE (P1) O INVESTIGATORE (I)

Ruolo Anno Ente Titolo
| 2018 Sapienza Universita di Roma - Progetti di Ateneo Medi. Therapeutic educational robot enhancing social
interaction in the management of obesity
| 2017 Sapienza Universita di Roma - Progetti di Ateneo. Codice | Obesita sarcopenica: ruolo delle cellule staminali
000055_17_RS_DE_Sap_ProgMedi2017 mesenchimali di derivazione dal tessuto adiposo
| 2016 Sapienza Universita di Roma — Progetti di Ateneo Medi. | Fuel selection, metabolic flexibility and signatures
Codice 17_RDB_Sap_ProgMedi_2016 of endothelial dysfunction and vascular aging
during an oral fat load in obese subjects with and
without metabolic syndrome
| 2015 Sapienza Universitd di Roma - Ricerche Universitarie. | New therapeutic strategies for obesity: effect of
Codice C26A15Y3WR intranasal oxytocin and modifications of sensors of
adipose tissue metabolism and food intake
| 2014 Sapienza Universita di Roma - Ricerche Universitarie. | Morphological and functional evaluation of the
Codice C26A14M9TR pituitary in obese patients with clinical features of
hypothalamic-pituitary diseases
| 2013 Sapienza Universita di Roma - Ricerche Universitarie. | Effect of testosterone replacement therapy on the
Codice C26A13LWC4 expression and activity of brown adipose tissue in
male obese patients with late onset hypogonadism
| 2012 Sapienza Universita di Roma - Codice C26A12M24X Effect of PDGF receptor alpha inhibition on ectopic
formation of adipocytes and fibroblasts in skeletal
muscle in vitro e in vivo
| 2009 Sapienza Universita di Roma - Codice C26A09TWFP Valutazione della sensibilita agli androgeni in una
popolazione di pazienti affetti da Sindrome di
Brugada
| 2009 Sapienza Universita di Roma - Codice C26FO9PW4L Valutazione di efficacia e tollerabilita di un
inibitore tirosino-chinasico nella terapia del
diabete di tipo 1 neodiagnosticato”
| 2008 Sapienza Universita di Roma. Ricerche Universitarie ex | Valutazione della sensibilita agli androgeni in una
Ricerche di Ateneo - C26A0843LB popolazione di pazienti affetti da Sindrome di
Brugada
| 2007 Sapienza Universita di Roma - Codice C26A072Z8) Studio sul ruolo del sistema PDGF-B/PDGFR-beta
nella selezione delle cellule staminali della linea
germinale maschile nel testicolo post-natale
| 2007 Sapienza Universita di Roma. Ricerca di Ateneo federato - | Follow-up dello  sviluppo puberale e del
Codice C26FO7BSRE metabolismo osseo in bambini affetti da leucemia
mieloide cronica in terapia con imatinib
| 2006 Ministero della Salute Ricerca Finalizzata. Codice | Terapia fisica da sola o combinata a terapie
E31J06000010001 specifiche nel trattamento delle
cardiovasculopatie
| 2006 Sapienza Universita di Roma. Ricerca di Ateneo - Codice | Studio sul ruolo del sistema PDGF-B/PDGFR-beta
C26A06EZRE nella selezione delle cellule staminali della linea
germinale maschile nel testicolo post-natale
| 2005 Sapienza Universita di Roma - Codice C26A057719 Ruolo degli ormoni sessuali nella suscettibilita del
carcinoma della prostata e del carcinoma della
mammella al trattamento con l'inibitore chinasico
imatinib mesilato
| 2005 Sapienza Universita di Roma 2005 - Codice C26F054488 Imatinib nel trattamento dei tumori della prostata
e della mammella
| 2005 PRIN. Codice 2005059793_004 Studio sul ruolo del sistema PDGF-B/PDGFR-beta
nella selezione delle cellule staminali della linea
germinale maschile nel testicolo post-natale.
| 2004 Sapienza Universita di Roma — Ricerca di ateneo - Codice | Ruolo degli ormoni sessuali nella suscettibilita del
C26A043790 carcinoma della prostata e del carcinoma della
mammella al trattamento con l'inibitore chinasico
imatinib mesilato
| 2004 Sapienza Universita di Roma — Ricerca di facolta - Codice | Imatinib nel trattamento dei tumori della prostata
C26F040004 e della mammella
| 2003 Sapienza Universita di Roma - Codice C26F034355 Effetto dell'inibitore tirosino-chinasico STI571
(Gleevec) sulla crescita del tumore a cellule di
Leydig: studi in vitro e in vivo
| 2002 Sapienza Universita di Roma - Codice C26F024475 Effetto dell'inibitore tirosino chinasico STI571
(Gleevec) sulla crescita del tumore a cellule di
Leydig: studi in vitro e in vivo

Parte X - TRIALS CLINICI DI FASE I E Il

Titolo

Phase Il trial - A 2-Year Study (1-Year Weight Loss Followed by 1-Year Prevention of Weight Regain) to Assess the Safety, Tolerability and
Efficacy of Taranabant (MK-0364) in Obese Patients Followed by a 1-Year Extension. 2005-2008. Protocol: 014. Valutazione dell’inibitore del

recettore degli endocannabinoidi Taranabant come farmaco antiobesita. Merck Sharp & Dohme

o oces”



Phase Il trial - Study in patients with diabetes with Taspoglutide, a once weekly glucagon-like peptide-1 (GLP-1) analogue. T-EMERGE study

F. Hoffmann-La ROCHE Ltd

Parte Xl - ATTIVITA’ DI RICERCA

Parole chiave

Breve descrizione

Obesita e malattie metaboliche,
deacetilasi-sirtuine plasmatiche,
PDGF, farmaci inibitori delle
tirosinchinasi, cellule staminali
umane di derivazione adipocitaria

'attivita di ricerca si & focalizzata sulla fisiopatologia delle malattie metaboliche, in particolare
sull'obesita e le sue complicanze. Gli studi effettuati hanno valutato alcuni markers plasmatici legati al
fenotipo metabolico del paziente obeso (deacetilasi-sirtuiniche) in rapporto all'espressione ed alla
distribuzione del tessuto adiposo, oltre agli effetti della chirurgia bariatrica (per la perdita di peso)
sull'assetto cardiometabolico. L'attivita di ricerca ha riguardato anche linfluenza dell'obesita e
dell'infiammazione su cellule staminali di derivazione adipocitaria prelevate da tessuto adiposo
sottocutaneo e viscerale umano, gli effetti endocrini dei farmaci inibitori delle tirosinchinasi in giovani
pazienti affetti da leucemia mieloide cronica e la fisiopatologia della riproduzione.

In dettaglio:

gli argomenti oggetto dei lavori scientifici della dott.ssa Mariani investono alcuni settori della Medicina
Interna e dell’Endocrinologia, inerenti in particolare I'obesita e le malattie metaboliche, la riproduzione
e gli effetti endocrini del trattamento di pazienti oncologici con inibitori tirosinchinasici. In tutti i casi
un’attenzione particolare & stata riservata all’'uso traslazionale dei risultati ottenuti.

Durante il corso di laurea ha studiato alcuni aspetti patogenetici delle alterazioni della pulsatilita
gonadotropinica rilevando che in corso di ipertensione arteriosa essenziale il pattern di secrezione della
gonadotropina LH & alterato (tesi di laurea, Recenti Progressi in Medicina, 1996).

Si & impegnata nel condurre ricerca scientifica clinica e di base nell'ambito della biologia cellulare e
molecolare dello sviluppo e della tumorigenesi prostatica durante il periodo di studio e ricerca
all'estero, nel corso del Dottorato di Ricerca e nel ruolo di assegnista di ricerca presso la Cattedra di
Medicina Interna del DFM del Policlinico Umberto |, Universita di Roma 'La Sapienza'. In questo periodo
ha acquisito competenze di laboratorio su tecniche di biologia molecolare, preparazione di materiale
biologico, estrazione di DNA e RNA da cellule e tessuti, analisi mediante tecniche di Western blot,
Northern blot, RT-PCR, Nested-PCR e real time-PCR, colture cellulari, dosaggi radio recettoriali, tecniche
di studio di cinetiche enzimatiche, tecniche immunoistochimiche, valutazione microscopica di biopsie
tissutali prostatiche e testicolari.

Ha collaborato a studi approfonditi su alcuni aspetti della patologia della prostata. In particolare, ha
partecipato alla valutazione dell'espressione del Pituitary Adenilate Cyclase-Activating Polipeptide
(PACAP) e delle isoforme recettoriali del PACAP nella ipertrofia prostatica benigna e
nell'adenocarcinoma prostatico umano (The Prostate, Ann N Y Acad Sci, 2006). Si & impegnata
attivamente nello studio del tumore prostatico in fase avanzata effettuando la ricerca delle mutazioni
del recettore androgenico nel cancro prostatico metastatico durante la permanenza presso il Baylor
College of Medicine di Houston, Texas, Department of Urology and Cellular Biology (Cancer Research,
2000). Ha quindi condotto studi riguardanti I'espressione del recettore per la gonadotropina FSH nella
prostata umana sana, ipertrofica e tumorale, nonché su linee cellulari immortalizzate di cancro
prostatico (PCs e LnCAP), rilevando che I'espressione del recettore per I'FSH puod giocare un ruolo
significativo nell'espressione del tumore prostatico (J of Urology, 2006).

Ha partecipato attivamente a ricerche di base inerenti la regolazione autocrino-paracrina del testicolo
umano e murino. In particolare, ha condotto assieme al suo gruppo studi approfonditi sul fattore di
crescita di derivazione piastrinica PDGF, sia in condizioni di normalita che durante lo sviluppo testicolare
embrionario ed in condizioni tumorali (J Clin Endocrinol Metab, 2002). Taluni di questi studi hanno
dimostrato che il knock out del PDGF-A nel topo comporta la perdita di cellule di Leydig associata ad
arresto della spermatogenesi (J of Cell Biology, 2000). Ha cooperato alla realizzazione due importanti
lavori di Review sul PDGF nel testicolo (Trends Endocrinol Metab 2002 ed Endocrine Review 2010).

In relazione allo studio sull'efficacia dei farmaci antitumorali nel corso di tumori testicolari ha prodotto
ricerche riguardanti I'effetto dell'inibitore tirosin-kinasico Imatinib (Gleevec o STI571) sull'inibizione
della crescita del tumore a cellule di Leydig sia in vitro che in vivo (Cancer Research, 2005).

L'attivita di ricerca inerente I'organogenesi testicolare ha dato esito ad un lavoro attraverso il quale e
stato dimostrato che il PDGFR- regola la proliferazione e la migrazione dei gonociti nel testicolo in via
di sviluppo (Endocrinology, 2008). Sono del 2012 i due case reports relativi il primo ad un paziente
affetto da ipogonadismo causato da nuove mutazioni della gonadotropina LH (J Clin Endocrinol Metab,
2012), il secondo inerente il caso di tumore ovarico virilizzante a cellule di Leydig-Sertoli associato a
carcinoma endometrioide (Clin Med Insights Case Rep, 2012). E’ recente la pubblicazione di un lavoro
clinico osservazionale in cui si @ dimostrato che listopatologia testicolare, I'analisi del seme e la
concentrazione plasmatica di FSH sembrano essere predittivi del tasso di recupero di spermatozoi
attraverso I'estrazione convenzionale di spermatozoi dal testicolo (TESE) (BMC Urol. 2018).




In collaborazione con il Dipartimento di Ematologia dell'Universita “La Sapienza” di Roma la dott.ssa
Mariani ha valutato gli emergenti effetti collaterali endocrini degli inibitori tirosin-kinasici nei pazienti
affetti da Leucemia Mieloide Cronica (LMC). Ha osservato che il trattamento con Imatinib effettuato nel
maschio umano prepubere pud alterare il rapporto inibina-B/FSH stabilendo le basi per un danno della
spermatogenesi e quindi per l'infertilita (The Lancet, 2008). E’ stato infatti successivamente riportato il
caso di una severa oligozoospermia in paziente LMC postpubere in follow-up per terapia con inibitore
tirosinkinasico effettuata sin dall’epoca prepuberale (Fertility and Sterility, 2010).

Studi originali hanno chiarito inoltre che il trattamento con Imatinib per la cura della LMC in epoca
prepubere puo, in taluni casi, interferire con I'accrescimento scheletrico e comportare un‘alterazione
del metabolismo minerale provocando maggiore riassorbimento osseo rispetto all'apposizione con
conseguente riduzione della densita minerale ossea ed incremento del rischio fratturativo
(Haematologica, 2012).

Allo stesso tempo la sua ricerca si colloca nella valutazione degli effetti metabolici della terapia target
con inibitori tirosin-kinasici nel paziente adulto affetto da LMC contrastando l'ipotesi che il trattamento
con questi inibitori possa rappresentare un nuovo approccio nella terapia del diabete mellito
(Leukaemia Research, 2009). Ha descritto tra gli effetti collaterali legati all'uso di Imatinib quello
relativo alla depigmentazione pilifera, osservato come fenomeno reversibile (Leukemia Reasearch,
2010), e le modificazioni della concentrazione di leptina circolante nei pazienti trattati (Leukemia
Research Reports 2013).

Ha inoltre partecipato alla stesura di un lavoro effettuato in collaborazione con I'Istituto Superiore di
Sanita dimostrando che le cellule di sarcoma di Kaposi trattate con l'inibitore tirosin-kinasico
presentano una minore sopravvivenza (FEBS, 2007) ed e stata coautrice di uno studio volto ad
identificare la risposta del tumore mammario al farmaco antitumorale Imatinib (Endocrine Related
Cancer, 2007). Su cellule tumorali mammarie & stato dimostrato che, attraverso il recettore
estrogenico-alfa, il cadmio induce un importante segnale mitogenico (Mol Cell Endocrinol, 2007).

La dott.ssa Mariani & attiva dal 1988 nella Medicina Interna e I'Endocrinologia clinica presso il DH e gli
ambulatori del Dipartimento di Medicina Sperimentale, Sez. di Fisiopatologia Medica ed Endocrinologia
dell'Universita di Roma "Sapienza". Da numerosi anni valuta e tratta pazienti affetti da obesita severa.
Ha effettuato alcuni studi clinici volti a chiarire gli effetti della chirurgia bariatrica (chirurgia per la
perdita di peso) sull’assetto cardiometabolico di pazienti obesi, dimostrando un marcato beneficio della
pressori ed infiammatori, notoriamente alterati nel paziente affetto da obesita (Intern J Obesity, 2010).
In particolare, collaborando con il Dipartimento di scienze chirurgiche del Policlinico Umberto |, ha
partecipato alla stesura di alcuni lavori inerenti I'efficacia e la sicurezza di device intragastrici di ultima
generazione in rapporto al calo ponderale (Obes Surg, 2018), in relazione alla sindrome metabolica
(Journal of Obesity and Nutritional Disorders, 2018) ed in associazione all’'uso combinato con la “dieta
chetogenica” (Obes Surg, 2018). Lo studio di quest’ultimo approccio terapeutico-nutrizionale, noto
come “very low caloric ketogenic diet”, effettuato con pasti sostitutivi nel trattamento di sovrappeso e
obesita ha prodotto un lavoro che ne ha valutato sicurezza ed efficacia (Endocrine, 2015) ed una
rassegna che ne ha considerato rischi e benefici (L’Endocrinologo, 2017).

Ha partecipato a studi sull’obesita dal punto di vista della deposizione di grasso in sedi ectopiche, cioe al
di fuori della preposta sede di localizzazione, e le comorbidita correlate (L’'Endocrinologo, 2016).

E’ del 2012 lo studio di associazione tra lo spessore del grasso epicardico con la severita delle apnee
ostruttive notturne nei pazienti affetti da obesita (Intern J Cardiology, 2012), ed il lavoro in cui si &
valutata la relazione tra obesita, assetto osseo e sindrome delle apnee ostruttive notturne (Dove
Medical Press, Diabetes, Metabolic Syndrome and Obesity: Targets and Therapy, 2012), svolti in
collaborazione con la Clinica ORL del Policlinico Umberto I.

Ha svolto studi in cui si & osservato che la riduzione della durata del sonno altera la composizione
corporea, I'intake calorico e la qualita della vita del soggetto obeso (Eat Weight Disord. 2016) e che la
disabilita, V'inattivita fisica e la compromissione della qualita della vita in relazione allo stato di salute
non sono diversi in soggetti obesi metabolicamente sani rispetto a soggetti obesi metabolicamente
patologici e con comorbidita (Nutrients 2016). Inoltre, in relazione alla recente associazione osservata
tra steatosi epatica e sarcopenia, posto che l'asse ormonale GH/IGF-1 gioca un ruolo di collegamento
tra 'accumulo di grasso intraepatico e la riduzione della massa muscolare, € stato effettuato uno studio
volto a dimostrare che nei soggetti obesi “I'indice di adiposita epatica” si associa ad una relativa
sarcopenia correlata allo stato dell’asse GH/IGF-1 (PLoS One 2016). E’ stato infine osservato che
nell'adulto caucasico I'obesita sarcopenica si associa alla sindrome metabolica ed all'infiammazione di
basso grado (J Nutr Health Aging. 2016).

Nell'approfondimento dello studio dei marcatori di adiposita ha valutato il ruolo specifico di enzimi
deacetilasici noti come Sirtuine, distribuite ubiquitariamente e strettamente legate al metabolismo
energetico ed allo stato nutrizionale. La SIRT1, il membro piu noto della famiglia delle sirtuine a livello
tissutale, & stato studiato nella sua forma circolante permettendo di osservare un rapporto




inversamente correlato sia al grado di steatosi epatica (Endocrine 2014) sia allo spessore del grasso
epicardico dei pazienti obesi (Nutrition, Metabolism & Cardiovascular Diseases 2016) dimostrando
I'intimo dialogo tra tessuto adiposo viscerale e SIRT1. In collaborazione con il Dipartimento di Chirurgia
il posizionamento del palloncino intragastrico per la perdita di peso dei pazienti obesi ha dato modo di
osservare che durante il calo ponderale, ed in particolare durante la perdita di massa grassa, i valori di
SIRT1 plasmatica aumentano in maniera significativa (Obes Surg. 2016).

Nell’ambito del cross-talk tra cuore ed ormoni ha pubblicato un lavoro sulla Sindrome di Brugada
nell'uomo, responsabile dell’arresto cardiaco improwviso, in cui viene dimostrata l'assenza di influenza
delle ripetizioni CAG del recettore androgenico sulle manifestazioni cliniche ed elettrocardiografiche dei
pazienti che ne sono affetti, posto che tale sindrome & a prevalenza maschile (Clin Med Insights Cardiol,
2012).

Ulteriore filone di ricerca & quello sulle cellule staminali umane di origine adiposa. In questo ambito la
dott.ssa Mariani ha partecipato alla caratterizzazione di cellule staminali omentali e sottocutanee di
derivazione adipocitaria (Proceed. 92" International Congress of the Endocrine Society, 2010), ed alla
valutazione dell’effetto del microambiente ipossico su tali cellule (International Satellite Symposium
AICC-GISM, Mesenchymal stem cells: challenges in translating research into clinic, 2011). Del 2016 la
pubblicazione inerente I'espressione delle 7 Sirtuine ad oggi note nelle cellule staminali di derivazione
adipocitaria prelevate da tessuto adiposo sottocutaneo e viscerale di uomo (Endocrine 2016), i cui
risultati evidenziano che i livelli di sirtuine 1-7 esprimono effetti protettivi contro I'obesita viscerale e
I'inflammazione e suggeriscono un meccanismo di trascrizione attraverso il quale I'ipossia acuta ne
regola I'espressione nelle cellule staminali viscerali.

Infine, lo studio della SIRT1 non solo nel paziente affetto da obesita ma anche in soggetti normopeso o
affetti da anoressia nervosa ha consentito di dimostrare che la SIRT1 plasmatica mostra un pattern
d’espressione continuo che segue inversamente l'intero spettro dell’adiposita (Frontiers in
Endocrinology 2018).
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