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L a  prote ina  tau  assoc iata  a l  microtubu lo  ( c o d i f i c a t a  d a l  g e n e  MAPT )  s vo l g e  u n  

r u o l o  n e l l a  p a to g e n e s i  d e l l e  m a l a t t i e  n e u ro d e g e n e r a t i ve  e  l e  mu t a z i o n i  d e l l a  t a u ,  l e g a te  

a l l e  t a u o p a t i e  g e n e t i c h e ,  h a n n o  d i m o s t r a to  d i  a u m e n t a re  i l  r i s c h i o  d i  c a n c ro ,  i l  c h e  

i m p l i c a  c h e  l a  t a u  p u ò  c o n t r i b u i re  a l l ' e z i o p a to g e n e s i  d e l  c a n c ro .  

L a  t a u  p u ò  i n o l t re  c o n t r i b u i re  a l l a  re s i s t e n z a  a i  fa r m ac i  e  p o i c h é  è  f i s i c a m e n te  

a s s o c i a t a  a i  m i c ro t u b u l i ,  p u ò  ave re  un  impatto  su l l a  r i sposta  ag l i  s tab i l i zzator i  

de i  microtubu l i ,  c o m e  i  t a x a n i ,  u t i l i z z a t i  n e l l a  terap ia  d i  p r i m a  l i n e a  d e l  carc inoma 

ovar ico.  

G l i  o b i e t t i v i  d i  q u e s to  p ro g e t to  s o n o :   1 )  i n d a g a re  i l  r u o l o  d e l l a  t a u  n e l l ' i n i z i a z i o n e  d e l  

c a rc i n o m a  ov a r i c o ;  2 )  a n a l i z z a re  i l  c o n t r i b u to  d e l l a  t a u  a l l a  re s i s t e n z a  a i  fa r m ac i  d e l  

c a rc i n o m a  ov a r i c o  m e d i a n te  ap p ro c c i  d i  p e rd i t a  e  g u ad a g n o  d i  f u n z i o n e ;  3 )  c o n d u rre  

u n o  s t u d i o  t r a s l a z i o n a l e  c o n  c a m p i o n i  d e r i v a t i  d a  p a z i e n t i ,  c o m p re s o  l o  s v i l u p p o  d i  

o r g a n o i d i .

OBIETTIVO SPECIFICO 1 -  INDAGARE IL RUOLO DELLA TAU NELL'INIZIAZIONE DEL 

CARCINOMA OVARICO.  Recenti evidenze suggeriscono che la tau può essere coinvolta nell'iniziazione dei tumori. 

Oltre al livello di tau, le mutazioni della tau possono contribuire alla tumorigenesi. Per questo motivo, in questa 

sede, verranno allestiti due modelli cellulari rilevanti per indagare questi aspetti: cellule di fibroblasti di topo NIH3T3 

trasfettate con MAPT e cellule di epitelio di superficie ovarico (OSE) immortalizzate con hTERT (OSE-T).

OBIETTIVO SPECIFICO 2 -  ANALIZZARE IL CONTRIBUTO DELLA TAU ALLA RESISTENZA AI 

FARMACI DEL CARCINOMA OVARICO MEDIANTE APPROCCI DI PERDITA E GUADAGNO DI FUNZIONE. 

Esamineremo i l  contributo del la tau al la resis tenza agl i  agenti  ant itumoral i  con meccanismi 

d'azione diversi  e c l in icamente disponibi l i  per i l  trattamento del carcinoma ovarico (cisplat ino, 

pacl i t axel ,  in ibitori  PARP).  Inol tre ,  l ' in ibiz ione molecolare inibiz ione molecolare del la funzione 

di  tau potrebbe essere un approccio terapeutico ut i le per migl iorare la r isposta a i  farmaci .

OBIETTIVO SPECIFICO 3 - REALIZZARE UNO STUDIO TRASLAZIONALE CON CAMPIONI DERIVATI DA 

PAZIENTI.  Per questo obiettivo, ci avvarremo di tessuti tumorali appena ottenuti (Bari) e di campioni e 

biopsie liquide già raccolte presso la biobanca dell'Istituto Nazionale dei Tumori (INT).
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