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Resumen

Introduccion: Estudios previos descriptivos han sugerido un posible papel de la ruta de sefializacion
PTEN/PI3K en laformacion de adenomas hipofisarios. En este estudio hemos evaluado la capacidad
oncogénica de esta ruta de sefializacion en hipdfisis utilizando model os genéticos de raton.

Meétodos: Hemos inactivado el gen Pten exclusivamente en células de hipdfisis en ratones. Hemos analizado
las hipdéfisis de estos ratones mutantes mediante técnicas de histologia, inmunohistoquimicay biologia
molecular.

Resultados: A edades jévenes |os ratones deficientes en Pten muestran hiperplasia de la hipdéfisis. A partir de
los 12 meses de edad |os ratones deficientes en Pten desarrollan tumores hipofisarios. Sin embargo, solo se
observan tumores en hembras mutantes mientras |os ratones macho simplemente presentan hiperplasia
hipofisaria. Datos de inmunohistoquimicay medida de hormonas en sangre revelan que |os tumores

hi pofisarios desarrollados son prolactinomas. Estos tumores muestran una alta tasa de proliferacion celular
asi como alteraciones en los niveles de expresion de varios inhibidores de ciclo celular.

Conclusiones: Lainactivacion de Pten causa laformacion de prolactinomas en ratones a edades avanzadas,
pero solo en ratones hembras.

Financiacion: I SCIl1-Subdireccion General de Evaluacion y Fomento de la Investigacion cofinanciado con
Fondos FEDER (P116/00175 aA.SM.y D.A.C.) y & Sistema Andaluz de Salud (A-0055-2018 aA.S. M,
RC-0006-2018).
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