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Descrizione del progetto (max 300 parole)

La malattia di Parkinson (PD) ¢ un disturbo neurodegenerativo caratterizzato dalla graduale
degenerazione dei neuroni dopaminergici nella substantia nigra pars compacta. Numerose ricerche
evidenziano il ruolo centrale della proteina a-sinucleina (aS) nello sviluppo della PD. aS ¢
fisiologicamente espressa in tutto il cervello ed ¢ ritenuta essere coinvolta nel rilascio vescicolare dei
neurotrasmettitori. Nel contesto patologico del PD, un aumento dei livelli di espressione di aS o suoi
cambi conformazionali portano alla formazione di inclusioni intraneurali, i corpi di Lewy, in
congiunzione al deterioramento ed alla perdita progressiva dei neuroni dopaminergici. Studi recenti
indicano che aS potrebbe interagire con il trasportatore attivo della dopamina (hDAT), modificandone
la funzione e contribuendo alla comparsa sia dei sintomi precoci che di quelli tardivi della malattia, oltre
a modificazioni istopatologiche correlate. Questo progetto si propone di caratterizzare in modo
dettagliato I’interazione tra aS e hDAT sia in vitro che in vivo. Delineando il significato funzionale e
patologico di questa interazione, lo studio mira ad individuare un nuovo bersaglio farmacologico che

possa dare origine a strategie terapeutiche innovative per il trattamento del PD.
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