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L’UTILIZZO DEL MODELLO ZEBRAFISH PER CHIARIRE LE BASI MOLECOLARI
DELLA MALATTIA DI PARKINSON

Che cos’e la Malattia di Parkinson?

A — B Si calcola che circa il 2% della popolazione mondiale over 65 sia affetto dalla Malattia
k) T Healthy PD patient di Parkinson (MP). La MP & una patologia neurodegenerativa progressiva che si
Presynapic manifesta sia con sintomatologia motoria (riduzione dei movimenti, rigidita e
tremore), sia non-motoria (depressione, deficit cognitivi, disturbi del sonno,
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S RIS . Caratteristiche principali di questa patologia sono la perdita dei neuroni
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Putamen N proteina neuronale a-sinucleina. In condizioni fisiologiche, a livello del terminale
presinaptico, I'a-sinucleina controlla il rilascio ed il turnover di dopamina (DA); in

c pazienti affetti dalla malattia, tuttavia, I’aggregazione di a-sinucleina causa la perdita

Nen-motor symptoms Hyposmia Sleep disorder

Constipation  Depression  Motorsymptoms  Tremor  Rigidity Inbalance nella normale funzione sinaptica e quindi una degenerazione dei neuroni colpiti dalla
= presenza di questi aggregati. Come si inneschi il processo di aggregazione di o-
sinucleina rimane tutt’ora ancora sconosciuto.

Prodromal phase

At (Disease progression)
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Perché Zebrafish?

Embrione: Larva: Adulto:
* Rapido sviluppo esterno * Test comportamental « Sistema nervoso dei vertebrati
» Trasparenza « Sistemi completamente sviluppati a 5 giorni di vita (5dpf) » Basso costo e facile mantenimento
* Predisposizione alla manipolazione genetica e  Possibilita di screenings high throughput di farmaci ' |+ Alternativa valida a roditori e altri
elevata omologia al genoma umano (70%) I mammiferi
Sistema di transgenesi trasposone-mediata Imaging a fluorescenza in vivo e Omologia strutturale e funzionale
analisi del comportamento
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zebrafish un ottimo modello per lo studio delle
So sl malattie neurodegenerative.
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