Ho svolto I’attivita di stage, nell’ambito del progetto STRAIN, presso il Dip. di Medicina
Sperimentale della Seconda Universita degli Studi di Napoli, lavorando sotto la direzione del Prof.
Sergio Minucci. Mi sono occupato principalmente dello studio dell’espressione e sub-localizzazione
di polipeptidi potenzialmente coinvolti nella spermatogenesi dei vertebrati, tra cui la Protimosina
alfa (Parte 1). Inoltre, ho partecipato ad altre attivita, dall’analisi del ruolo di fattori coinvolti nel
metabolismo e nella fertilita, a studi filogenetici e su fattori di stress in zebrafish, alcune delle quali
hanno portato alla produzione di lavori scientifici (elencati in Parte I1).

Parte .

La Protimosina alfa (FTMA) é una molecola estremamente acida [6], appartenente alle
proteine intrinsecamente non strutturate [7]. E’ stata estratta per la prima volta dal timo di ratto e
caratterizzata quale fattore immunogeno [8], ma in seguito € stata identificata in molti tessuti
mammiferi [9, 2], e riconosciuta in diversi processi biologici [11, 14-18]. Molto interessanti
risultano i recenti sviluppi riguardo la sua associazione con la spermatogenesi [1, 3-5, 13]. PTMA é
stata, infatti, rilevata nelle cellule germinali meiotiche e post-meiotiche all’interno dei tubuli
seminiferi delle gonadi di tutte le specie studiate. Questo, insieme alla sua presenza negli
spermatozoi (SPZ), a livello dell’acrosoma (quando presente), rivela 1’evidente conservazione
filogenetica e suggerisce un suo ruolo nella gametogenesi e nella fecondazione.

Sulla base di tale associazione [5], abbiamo scelto di approfondire 1’attuale conoscenza
concentrandoci sullo studio delle possibili differenze riscontrabili in un modello con SPZ privi di
acrosoma, come il teleosteo Danio rerio, che accompagna tale caratteristica a una fecondazione
meccanica [10]. I dati hanno confermato la buona conservazione del pattern di localizzazione del
trascritto e della proteina nelle cellule germinali meiotiche e post-meiotiche, supportando un
possibile ruolo di Ptma durante la meiosi e/o la differenziazione degli spermatidi in SPZ. Inoltre, la
proteina & ancora rilevabile nel nucleo dei gameti a livello del lume. Tale variegata distribuzione
nucleo-citoplasmatica suggerisce che Ptma possa essere coinvolta nel rimodellamento della
cromatina durante la spermatogenesi e la spermiogenesi. Questi dati sono stati recentemente inclusi
in un articolo, il quale ¢ al vaglio per la pubblicazione su una rivista internazionale [12].

Alla luce delle conoscenze pregresse, abbiamo intrapreso un ulteriore studio di
localizzazione preliminare di PTMA negli SPZ di topo, sia in condizioni fisiologiche, tramite
animali wild type, sia in caso di alterazioni della fertilita, con esemplari knock-out per il recettore
dei cannabinoidi di tipo 1 (CB1), concessici dal gruppo della Prof.ssa Gilda Cobellis. L’analisi della
distribuzione di PTMA in campioni wild type conferma la preservazione filogenetica della sua
associazione con il sistema acrosomale. Inoltre, i dati preliminari su SPZ di eterozigoti per CB1
indicano un’alterata distribuzione sia di PTMA, sia di IAM 38, un noto marcatore della membrana
acrosomale interna, coinvolto nella fecondazione [17]. | primi, promettenti risultati pongono le basi
per ulteriori esperimenti in grado di chiarire le specifiche conseguenze di tali alterazioni.
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