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CURRICULUM . Si € laureata in Scienze Biologiche nel 1988. 888 al 1991 e titolare di borse di studio di dsve
Comitati Regionali Piemontesi presso il Dipartineedt Genetica dell’Universita’ di Torino. Nel 19@ftiene il titolo

di Dottore di Ricerca in Genetica Umana.

Dal 1996 al 2004 ¢ ricercatore di Genetica Umamragw la Facolta di Medicina e Chirurgia di Novdsaiversita del

Piemonte Orientale. Dal dicembre 2004 & Profesasseciato di Genetica Umana presso la stessa Bacolt

E autore di 45 articoli su riviste con Impact Facti 10 capitoli-articoli su libri e di numeros®rounicazioni a
congressi principalmente su genetica del Sistemggldee di Istocompatibilita nell’'uomo (HLA) e ricga di geni di
suscettibilita alle malattie autoimmuni.

E infine membro dell’ Editorial Board della rivistaenes and Immunity dal 1999 e socio di Europeatei@agion for
Immunogenetics e della Societa Italiana Geneticeahh.

CAMPI DI INDAGINE NELLA RICERCA . Genetica del sistema maggiore di istocompatbiliel’'uomo (HLA); fattori
genetici di suscettibilita alle malattie autoimmuitori genetici di suscettibilita alla sclerdasierale amiotrofica.

TEMI CORRENTI DI RICERCA .

Ricerca di fattori genetici di suscettibilita pédupus eritematoso sistemico (LE8Jpbiamo identificato fattori genetici
di suscettibilita al LES mediante un’analisi di @sazione caso-controllo analizzando una casidficairca 600
pazienti e altrettanti controlli. In particolarebddimo identificato: a) un’associazione con polimri di tipo SNP
(single nucleotide polymorphism) in geni localitiza una regione candidata sul braccio lungo dehmsoma 1
precedentemente identificata con studi di linkdgestudio & stato focalizzato su una regione deB0posizionata in
1941 dove erano concentrati i piu elevati valofimkage. Questa regione comprende circa 160 geniguali, solo la
meta a funzione nota mentre i rimanenti codificay@s proteine ipotetiche, a funzione ignota: b) as&xiazione
significativa con polimorfismi nel promotore (-158) nel 3'UTR (+1239) del gene OPN. | polimorfisngsaciati
mostrano un effetto sinergico. |l rischio assariatla presenza di due alleli di suscettibilita extrambi i loci &
risultato 3.8 pil elevato rispetto alla totaleemg=m di alleli di suscettibilita. 1l genotipo + @3 correla con la
produzione della citochina; ¢) un’ associazionegdni candidati nella suscettibilita al LES contebdo a studi
multicentrici internazionali Grazie alla collabai@ne con altri gruppi internazionali questi stidinno portato alla
raccolta complessiva di una casistica molto nunzemsjuindi questi studi hanno permesso di ideatéigper questi
geni associazioni statisticamente robuste. In g@die sono stati analizzati i seguenti geni: IL18TAT4, IRF5,
OX40L, PTPN22, callicreine.

Ricerca di fattori genetici di suscettibilita pex bclerosi multipla (SM).'unico fattore genetico di suscettibilita a SM
dimostrato con certezza risiede nella regione HL'Associazione piu forte &€ con HLA-DRB1*1501 (DR1%uttavia,
alcuni studi suggeriscono che nella regione HLAsigino altri geni di suscettibilita ad SM, indipentleda DR. In
guesti anni abbiamo raccolto il DNA e le informagialiniche dettagliate di un’ampia casistica coemente piu di
1200 pazienti italiani. Questa numerosita ci hanmamso di identificare con elevata significativitéatistica
un’associazione con geni nella regione HLA di atakson effetto fortemente protettivo, indipenadeda DR. E’ in
corso l'analisi per identificare quale dei geni gliesta regione sia responsabile primariamente dstqueffetto.
Abbiamo inoltre identificato o confermato assocazicon geni al di fuori della regione HLA tra i @i IL2RA,
IL7RA, OPN, PRFL1. Inoltre & in corso un'analisi asociazione menome-wide con circa 600 mila pofistor
genetici sparsi in tutto il genoma



Ricerca di variazioni genetiche coinvolte nella cettibilita’ alla sclerosi laterale amiotrofica [#\). La sclerosi
laterale amiotrofica (SLA) & una malattia neurodegativa ad andamento progressivo che colpisceamsaroni della
corteccia, del tronco cerebrale e del midollo deimache nella sua forma piu comune porta a pashsorte entro 2-5
anni dall’'esordio. L'eziologia € ignota ma le rickee attuali ipotizzano una multifattorialita trattbri genetici ed
esogeni.

Circa il 10% dei casi SLA sono familiari mentreiinanenti sono casi sporadici. Le due forme sonoicgimente
indistinguibili. Il primo gene identificato € SOD4ul cromosoma 21, che codifica per la superosdigfoutasi, enzima
che rimuove radicali liberi dalle cellule in quamtetossifica i superossidi (Rosen et al. 1993) oStescritte piu di 100
mutazioni del gene SOD1 presenti in circa il 20% dgsi di SLA familiare e nel 5% di quelli sporaidita
maggioranza dei geni responsabili del restante 88% forme familiari e della quasi totalitd deistaporadici non
sSono noti.

Lo scopo principale di questo filone di ricercdideintificazione di variazioni genetiche coinvohiella suscettibilita o
nell’evoluzione della SLA e la stima della loroeduenza nella popolazione italiana. A questo scs§iEmo
conducendo, in una casistica di pazienti italidfatd da SLA, uno screening sistematico di gem@ sono stati trovati
essere coinvolti nella suscettibilita alla SLA itlre popolazioni. | pazienti afferiscono alla Ctai Neurologica
dell'Ospedale Maggiore della Carita di Novara. @bie secondario ma importante, di questo progetta creazione
di una banca di materiale biologico di pazienti SUAnateriale raccolto potra essere utilizzatorenper studi futuri su
altri geni. Finora sono stati raccolti 210 paziestiA (198 sporadici e 12 familiari). Per i seguegdini abbiamo
identificato mutazioni responsabili, a secondagiele, dell'1-3% dei pazienti della nostra casast®OD1, TARDBP,
FUS, Periferina. Non abbiamo identificato ne’ midgaz causali ne’ polimorfismi associati alla sugiteiita alla
malattia nei seguenti geni: Angiogenina, DPP6, PS5
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