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L'omeostasi intestinale € regolata dall'azione sinergica di molteplici meccanismi di difesa, quali la
produzione di muco, l'integrita epiteliale, la tolleranza immunitaria e I'equilibrio redox’. Negli ultimi
decenni, diversi studi hanno stabilito I'esistenza di una comunicazione diretta tra il sistema nervoso
enterico (SNE) situato nella parete intestinale e la mucosa. Questa interazione neuro-immunitaria
e di fondamentale importanza per la salute dell'intero organismoz; infatti, associate ad un
malfunzionamento del SNE si ricordano sia patologie intestinali che extra-intestinali, quali
neuropatie monogeniche, disturbi del neurosviluppo e patologie neurodegenerative. Recenti studi
di sequenziamento dellRNA, effettuati su campioni di colon umano e murino, hanno identificato
popolazioni distinte di neuroni enterici®. Tuttavia, la nostra comprensione del ruolo del SNE nella
regolazione della funzione di barriera intestinale & incompleta a causa della natura e della
localizzazione di questi neuroni. In un precedente studio abbiamo dimostrato che un alterato stato
redox influisce negativamente sulla produzione di muco a livello intestinale®. Dati preliminari
generati nei nostri laboratori suggeriscono che in un modello di disturbo del neurosviluppo, la
barriera intestinale non €& funzionale e che una ridotta produzione di muco sembra sia associata
proprio ad uno stato redox alterato. Utilizzando un approccio multi-modello, proponiamo un
progetto multidisciplinare che coinvolga neuroscienze, immunologia e farmacologia al fine di
studiare il controllo neuronale dei meccanismi di difesa della mucosa intestinale e il ruolo
dell'equilibrio redox nella comunicazione tra SNE e mucosa. Questo progetto beneficera di
collaborazioni consolidate con gruppi di ricerca in Irlanda e nel Regno Unito, grazie alle quali lo
studente di dottorato ricevera ulteriore supporto nella ricerca e opportunita di formazione. La
ricerca proposta in questo progetto ha il potenziale per rivelare un importante enigma nel controllo
neuronale della funzione di barriera intestinale, e potra identificare i meccanismi che regolano
l'interazione neuro-immunitaria al fine di valutare nuovi approcci terapeutici per preservare o
ristabilire 'omeostasi intestinale.
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