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Progetto “Progranulina: un fattore patogenetico comune
per demenza e cancro?”
(2009-2011)

Strutture coinvolte:

O.N.Da, Osservatorio Nazionale sulla salute debaria
IRCCS "Centro S. Giovanni di Dio- FBF”, Brescia
Polo Universitario Luigi Sacco, Milano

Sintesi del Progetto

Nelle famiglie affette da demenza sino ad ora stede stata osservata un’alta
incidenza di forme tumorali (Benussi e Binetti & 2006); seppure non sia stato
possibile condurre un’analisi genetica sui paziaffetti da tumore, alcuni di questi
erano portatori obbligati della mutazione. Restandjuda indagare se un’ipotetica
alterazione nei livelli dprogranulina o nel rapporto stechiometrico deljeanuline
possa aver contribuito in queste famiglie all'ingemza di neurodegenerazione e
tumori, malattie in cui la proliferazione cellulaggyatologicamente coinvolta in modo
opposto.

L’obiettivo principale del progetto di ricerca stwle approfondire il ruolo della
progranulina nella patogenesi di demenza e carcinoma mammario.

Si é inteso nello specifico:

1- identificare famiglie in cui sia presente un trattioereditarieta per disturbi
cognitivi-comportamentali e/o forme tumorali atteeso la somministrazione
di questionari strutturati per la raccolta dell’ameesi famigliare. Saranno
sottoposti a tale indagine i pazienti affetti danéeza frontotemporale e
patologie correlate afferenti al Centro per la Meao Day Hospital
dell'lstituto IRCCS - Centro S. Giovanni di DioFBF - Brescia e pazienti
affette da carcinoma mammario afferenti al Dipaetmo Chirurgico
Oncologico Gastroenterologico del Azienda Ospedalie. Sacco, Polo
Universitario, Milano.

valutare il contributo dprogranulina nel carcinoma mammario e nelle forme
famigliari di demenza.

caratterizzare funzionalmente le mutazioni pnogranulina identificate
attraverso studi di biologia molecolare e cellula#o scopo di identificare
meccansimi patogenetici comuni a demenza e cancro.

studiare il ruolo fisiologico diprogranulina nella proliferazione cellulare,
evento chiave nella patogenesi sia di cancro clhemienza.

4-

Il progetto aveva l'obiettivo di definire in che ©ho la progranulina sia un

determinante genetico di malattia in soggettitiafidga demenza e da tumore alla
mammella, definendo il ruolo fisiologico e patologidella proteina progranulina e
identificando la sua capacita nella produzioneutive mutazioni.

Durante il convegno verranno illustrati gli esitiggiesto progetto di ricerca.



