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I FATTI:
Le donne vivono più a lungo degli uomini ma si ammalano di più 
(paradosso donna)
La dimensione e la composizione corporea è diversa tra maschi e 
femmine
La farmacocinetica e la farmacodinamica è diversa tra uomini e 
donne (le donne presentano più eventi avversi degli uomini al 
consumo dei farmaci)



I FATTI
Molte malattie sono determinate da differenze biologiche 

legate al sesso:

• Donne a maggior rischio di malattie autoimmuni

• Donne a maggior incidenza di fratture 

• Donne a maggior rischio di depressione e demenza 

(AD), uomini a maggior rischio di Parkinson

• Uomini a maggior rischio di malattie cardiovascolari in 

età più giovane, dopo la menopausa aumento del 

rischio nelle donne

• Uomini a maggior rischio di mortalità per cancro



Regitz‐Zagrosek V, EMBO Rep. 2012;13:596-603



I transessuali che ricevono una terapia ormonale per sviluppare e mantenere 

caratteristiche somatiche del sesso opposto possono risultare più inclini o più 

protetti in base al trattamento ormonale:

- un terzo dei maschi, transessuali femminili, sviluppano dolore cronico in 

concomitanza con il trattamento a base di estrogeni/anti-androgeni e ha mostrato 

una maggiore sensibilità al dolore secondo il calendario di terapia ormonale

- la metà delle femmine, transessuali maschi, trattata con testosterone ha 

registrato un significativo miglioramento del dolore cronico (per esempio, mal di 

testa) già presente prima dell'inizio del trattamento e ha migliorato i profili di 

sensibilità al dolore in seguito alla terapia ormonale. 

Le donne sono 

a maggior 

rischio di 

dolore

cronico



Genoma Umano

Circa 3,2 miliardi di basi
20-25.000 geni

Sequenze codificanti proteine

Junk DNA: sequenze regolatorie, splicing alternativo, miRNA, ????



EPIGENETICA: regola l’espressione genica senza alterare la sequenza del DNA

Meccanismi epigenetici:
Modificazioni del DNA = metilazione della citosina da parte delle metiltrasferasi
Modificazione delle proteine = acetilazione, metilazione, ubiquitinazione, fosforilazione, 
sumoilazione
Silenziamento genico (lncRNAs, miRNAs)
Inattivazione del Cromosoma X 
Imprinting genomico



Cromosoma X

5% del DNA totale
155 milioni di paia 
di basi
800 geni codificanti
600 geni non 
codificanti (10% dei 
miRNA genomici 
totali)

Cromosoma Y

2% del DNA totale
58 milioni di paia di 
basi
75 geni codificanti
125 geni non 
codificanti 

SRY: fattore di trascrizione 
che favorisce 
sviluppo dei testicoli. 
Regolatore espressione 
enzimi coinvolti 
metabolismo DA



Cromosoma X e risposta immunitaria



IMPRINTING GENOMICO

L’imprinting genomico consiste nell’espressione monoallelica (paterna o materna) di geni 
localizzati in regioni specifiche che vengono metilate 
L’imprinting genomico avviene subito dopo la fecondazione ed ha un ruolo fondamentale 
nella crescita del feto e nello sviluppo della placenta
La perdita dell’imprinting causa patologie dello sviluppo fetale e disordini del 
comportamento (i.e. Angelman, Prader-Willi)
Il cervello contiene molte aree soggette ad imprinting 
La maggior parte di patologie Mendeliane causate da mutazioni di proteine coinvolte nei 
processi epigenetici sono di natura neurologica (disabilità intellettiva, demenza)



Differenze di genere nella genetica della Demenza di Alzheimer



Differenze di genere nella genetica della Demenza di Alzheimer



Differenze di genere nella genetica del Parkinson

Cervello: 
SNCA e PINK1 up-regolati nell’uomo.
Geni coinvolti maturazione neuronale up-regolati 
nella donna.
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Con il termine “parità di 

genere” non si intende che 

uomini e donne debbano 

essere uguali o in ugual 

numero, ma che abbiano 

pari accesso alle stesse 

opportunità, pur 

conservando le loro 

peculiarità



Grazie per l’attenzione


