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Laurea “alla memoria” per Roberto GirelliAlzheimer, dallo studio della proteina Tau nuove strategie farmacologiche contro la neurodegenerazione

Il titolo è stato conferito all’ex studente scomparso prematuramentePubblicata sulla rivista Angewandte Chemie una ricerca dell’ateneo scaligero in collaborazione con l’università di Padova



Aveva completato tutte le attività formative previste dal piano di studi. A Roberto Girelli, classe 1970, mancava soltanto la prova finale per conseguire l’agognato titolo di dottore in Economia e commercio. Il Senato accademico gli ha conferito la laurea alla memoria, unendosi, con questo gesto, ai familiari nel ricordo dello studente scomparso prematuramente.

Roberto Girelli ha frequentato attivamente i corsi dell'ex facoltà di Economia tra il 1990 e il 1998. Era molto interessato alle discipline di ambito finanziario e aziendalistico. Parlava e scriveva in inglese con padronanza. Terminati gli esami, aveva iniziato a lavorare alla tesi in Tecnica bancaria e contemporaneamente le esperienze lavorative prima all’aeroporto Catullo, poi in Atv Verona. Ha conseguito tutte le patenti di guida previste dall'ordinamento italiano, eccetto quella nautica, cui stava dedicandosi prima di ammalarsi. Gli studi in economia lo hanno aiutato molto nel percorso professionale e, sicuramente, gli avrebbero consentito ulteriori avanzamenti, se la malattia non li avesse interrotti.

[bookmark: _GoBack]A discutere e approvare la proposta della laurea alla memoria, nel gennaio scorso, è stato il consiglio della Scuola di Economia e management dell’ateneo, presieduta dalla professoressa Angela Broglia. Una volta verificati i requisiti necessari, l’iniziativa è arrivata in Senato accademico che, su proposta del magnifico rettore Pier Francesco Nocini, ha deliberato il conferimento della laurea alla memoria in Economia e commercio a Roberto Girelli.
La proteina Tau ha il compito di eliminare le sostanze potenzialmente tossiche all’interno dei nostri neuroni. Cosa accade quando questa proteina non funziona correttamente? Cambia la propria struttura per aggregazione con altre proteine, avendo come effetto la morte neuronale che sta alla base del morbo di Alzheimer. 
Lo studio “Semisynthetic and enzyme-mediated conjugate preparations illuminate the ubiquitination-dependent aggregation of protein tau” ha indagato nello specifico la modifica della proteina Tau per aggregazione con l’ubiquitina - una proteina segnale che veicola i suoi bersagli alla degradazione - ottenendo per la prima volta informazioni importanti a livello molecolare sull’impatto di quest’aggregato patogeno nella neurodegenerazione.

La ricerca, pubblicata sulla rivista scientifica Angewandte Chemie, è stata coordinata dal gruppo di ricerca dell’università di Verona composto da Francesca Munari, Carlo Giorgio Barracchia, Francesca Parolini, Stefano Capaldi, Michaele Assfalg e Mariapina D’Onofrio, appartenenti al dipartimento di Biotecnologie diretto da Paola Dominici, e da Alessandro Romeo, docente di Fisica applicata al dipartimento di Informatica diretto da Roberto Giacobazzi, in collaborazione con di Padova. Hanno finanziato lo studio Alzheimer’s Association, Fondazione Umberto Veronesi e di Verona.

“La malattia di Alzheimer si caratterizza per la presenza, nel cervello dei pazienti, di aggregati patogeni intraneuronali della proteina Tau. Quest’ultima svolge le sue funzioni fisiologiche attraverso un’ampia varietà di modifiche chimiche. La nostra ricerca è partita dall’evidenza che, negli aggregati patologici, la proteina Tau è caratterizzata dall’ubiquitinazione, ossia la modifica per aggregazione con una seconda proteina, l’ubiquitina” spiega D’Onofrio. 

“Attraverso un duplice approccio, enzimatico e semisintetico, abbiamo ottenuto, in vitro, campioni di proteina Tau modificata con questa seconda proteina, di cui abbiamo studiato la capacità di formare aggregati fibrillari utilizzando tecniche di fluorescenza e microscopia. 
Abbiamo così stabilito che il campione di Tau ubiquitinato in modo eterogeneo per via enzimatica su siti multipli, individuati con la spettrometria di massa, è incapace di formare aggregati fibrillari” evidenzia D’Onofrio. “L’uso di metodologie chimiche ha invece permesso di ottenere campioni modificati omogeneamente su siti specifici, e abbiamo quindi determinato la diversa modulazione dell’aggregazione in dipendenza della posizione di ubiquitinazione”. 

“Il sistema ubiquitina-Tau partecipa ai meccanismi di degradazione proteica, per questo si ritiene che giochi un ruolo importante nella neurodegenerazione. I nostri studi sui meccanismi molecolari di aggregazione di Tau legati all’ubiquitinazione aprono la strada alla comprensione di un eventuale coinvolgimento di questa modifica nell’insorgenza e sviluppo della malattia di Alzheimer – conclude D’Onofrio -  riteniamo quindi che questi risultati siano alla base per lo sviluppo di nuove strategie farmacologiche che sfruttino come bersaglio il sistema ubiquitina-Tau”. 

Per eventuali interviste e approfondimenti: Mariapina D’Onofrio 347 0368795
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