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Dicembre 2007: Diploma di Dottore di Ricerca in Biologia Cellulare e Molecolare con
tesi sperimentale dal titolo “Transcriptome and proteome analysis to understand A°-
Tetrahydrocannabinol tolerance”, svolta presso il Dipartimento di Scienze Biomolecolari e
Biotecnologie di Milano.

Relatore: Prof.ssa Renata Zippel

Coordinatore Dottorato: Prof.ssa Giuliana Zanetti.

Marzo2004: Laurea in Scienze Biologiche presso |'lUniversita degli Studi di Milano con voto
di 106/110; tesi sperimentale in Biologia Cellulare e Molecolare dal titolo “Approcci
sperimentali per l'identificazione di proteine che interagiscono con CDC25Mm/RasGRF1, un
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Dipartimento di Scienze Biomolecolari e Biotecnologie di Milano.

Relatore: Prof.ssa Emmapaola Sturani

Correlatore: Prof.ssa Renata Zippel.

ATTIVITA’' DI FORMAZIONE O DI RICERCA

Dicembre 2013 - Dicembre 2016

Ricercatore a Tempo Determinato (RTD-A) per il settore scientifico disciplinare BIO/06
Anatomia comparata e Citologia presso il Dipartimento di Bioscienze, dell’Universita degli Studi
di Milano.

Novembre 2012 - Dicembre 2013

Laureato Frequentatore presso Dipartimento di Bioscienze dell’Universita degli Studi di
Milano.

Gruppo di ricerca: Isabella Dalle Donne, Aldo Milzani, Roberto Colombo




Novembre 2010 - Novembre 2012

Rinnovo Assegno di ricerca presso Dipartimento di Biologia dell’'Universita degli Studi di
Milano.

Tutor: Prof.ssa Isabella Dalle Donne

Gruppo di ricerca: Isabella Dalle Donne, Aldo Milzani, Roberto Colombo

Progetto di ricerca: Valutazione dei danni ossidativi indotti da fumo di sigaretta sulle
proteine plasmatiche umane.

Novembre 2008 — Novembre 2010

Assegno di ricerca presso Dipartimento di Biologia dell’Universita degli Studi di Milano.
Tutor: Prof.ssa Isabella Dalle Donne

Gruppo di ricerca: Isabella Dalle Donne, Aldo Milzani, Roberto Colombo

Progetto di ricerca: Valutazione dei danni ossidativi indotti da aldeidi a,B-insature e da
fumo di sigaretta in fibroblasti gengivali umani.

Gennaio 2008 - Ottobre 2008
Laureato Frequentatore presso Dipartimento di Bioscienze dell’Universita degli Studi di
Milano. Gruppi di ricerca: 1) Renata Zippel

2) Isabella Dalle Donne, Aldo Milzani, Roberto Colombo

Novembre 2004 - Dicembre 2007

Dottorato di Ricerca in Biologia Cellulare e Molecolare dell’Universita degli Studi di Milano
(XX ciclo) presso Dipartimento di Scienze Biomolecolari e Biotecnologie. Tutor: Prof.ssa Renata
Zippel.

Progetto di ricerca: Analisi proteomica e trascrittomica comparata di topi W.T. e K.O.
per RasGRF1 trattati cronicamente con il A°-tetraidrocannabinolo, il principio attivo
della Cannabis sativa.

Aprile 2004 - Settembre 2004

Collaborazione presso Dipartimento Scienze Biomolecolari e Biotecnologie di Milano con
Iintento di mettere a punto la metodica dell’elettroforesi bidimensionale su estratti di cervello
di topo. Scopo ultimo del lavoro & stato il confronto dei pattern proteici di diverse aree
cerebrali in un modello genetico di topi K.O. per RasGRF1 rispetto a un ceppo W.T.

Giugno 2002 - Marzo 2004

Svolgimento della Tesi Sperimentale presso il Dipartimento Scienze Biomolecolari e
Biotecnologie dell’Universita degli Studi di Milano nel laboratorio delle Prof.sse Emmapaola
Sturani e Renata Zippel.

AMBITI DI RICERCA

Il mio attuale lavoro di ricerca consiste nel descrivere gli effetti dello stress ossidativo (definito
come una condizione di squilibrio redox che risulta essere spostato verso la generazione di
molecole pro-ossidanti a scapito delle molecole ossidanti disponibili) nei confronti delle
proteine cellulari e I'eventuale parallela identificazione dei target molecolari ossidati.
L'ossidazione dei gruppi tiolici proteici, la carbonilazione proteica, la formazione di di-tirosine,
la generazione di pentosidine, la formazione di Advanced Oxidation Protein Products (AOPPs),
la glutationilazione proteica e l'analisi del rapporto tra concentrazione di glutatione ridotto e
glutatione disolfuro sono i principali target di cui mi occupo.

Essendo l'argomento comune a molte problematiche biologiche, nel mio trascorso di
laboratorio ho lavorato a diversi progetti spaziando su numerosi argomenti che si possono
classificare di interesse tossicologico, medico ed ecotossicologico.

AMBITO TOSSICOLOGICO:
e Valutazione in colture cellulari monostrato (cellule bronchiali umane immortalizzate) degli

effetti ossidativi del fumo di sigaretta; in particolar modo ponendo I'attenzione



sull’ossidazione reversibile e non dei gruppi sulfidrilici proteici, delle carboilazione
proteica e del sistema antiossidante glutatione-glutatione disolfuro.

In collaborazione con il Dott. Paride Mantecca dell’Universita di Milano-Bicocca stiamo
sviluppando il lavoro (finanziamento CARIPLO) che si prefiggeva di valutare in sistemi
cellulari (A549, cellule epiteliali bronchiali umane di adenocarcinoma) l'effetto ossidante
derivante dall’esposizione a nanoparticelle di ossidi di rame, zinco e nanoparticelle
composite (CuzZnQ) prodotte mediante metodiche chimico-fisiche differenti. I risultati
emersi da questo studio sono attualmente in stesura finale per formalizzare la procedura
di sottomissione in vista di una pubblicazione.

In collaborazione con la Prof.ssa Francesca Caloni del Dipartimento di Scienze Veterinarie
dell’'Universita degli Studi di Milano, abbiamo iniziato una ricerca per valutare, in sistemi
cellulari considerati un ottimo modello di barriera intestinale, |'effetto ossidante a carico
delle proteine in seguito ad esposizione a nanoparticelle di ossido di rame, zinco e
nanoparticelle composite (CuzZnO). I risultati sono incoraggianti e mostrano un sostenuto
effetto ossidante delle nanoparticelle di ossido di rame e composite.

Valutazione ex vivo del potenziale ossidante di concentrazioni patofisiologiche di acido
ipocloroso in sangue umano intero. Oltre all’analisi degli effetti ossidativi sull’albumina
(HSA), la proteina plasmatica piu abbondante, ci siamo concentrati sull’individuazione di
modificazioni a carico delle proteine plasmatiche meno abbondanti, identificando
mediante MALDI-TOF almeno tre proteine poco abbondanti che vanno incontro ad
ossidazione dei gruppi tiolici dopo trattamento con HOCI. Stiamo inoltre valutando la
formazione di di-tirosine, pentosidine e AOPPs (Advanced Oxidation Protein Products)
mediante metodiche spettrofotometriche e spettrofluorimetriche.

Valutazione in vitro del potenziale ossidante di concentrazioni patofisiologiche di acido
ipocloroso sull’albumina serica umana. Particolare attenzione €& stata prestata
all'induzione di carbonilazione proteica, ossidazione dei gruppi sulfidrilici proteici e
formazione di di-tirosine. In collaborazione con il gruppo del Prof. Hoffmann del Center
for Biotechnology and Biomedicine dell'lUniversita di Lipsia, abbiamo identificato,
mediante spettrometria di massa, i residui di tirosina coinvolti nella formazione delle di-
tirosine in seguito a trattamento con HOCI (Annibal A et al., 2015: Journal of
Chromatography. B, Analytical Technologies in the Biomedical and Life Sciences).

AMBITO MEDICO:

In collaborazione con il Prof. Badalamenti, responsabile del Dipartimento di emergenza e
dell’'unita operativa di nefrologia e dialisi dell’lHumanitas Research Hospital di Rozzano,
abbiamo valuto numerosi parametri di stress ossidativo a carico delle proteine
plasmatiche di pazienti affetti da insufficienza renale e quindi costretti a sottoporsi a
dialisi con regolarita. Lo scopo del lavoro & quello di descrivere le modificazioni ossidative
coinvolte, valutarne eventuali correlazioni con i parametri fisiologici dei pazienti e
investigare il ruolo della terapia dialitica nel ripristinare o recuperare parzialmente alcune
delle modificazioni ossidative alterate dalla mancata funzionalita renale.

In parallelo, sempre in collaborazione con il Prof. Badalamenti, e grazie al finanziamento
(Fondi di Ateneo - linea 2 del 2016) ottenuto, & in corso la raccolta di campioni di plasma
di pazienti sottoposti ad emodialisi per misurare e confrontare i marcatori di stress
ossidativo in risposta a diverse terapie di supporto che vengono normalmente utilizzate.
formulazioni per comprendere quale di queste abbia un minor impatto ossidativo sui
pazienti.

In collaborazione con il Prof. Portinaro, responsabile dell’'unita operativa di ortopedia
pediatrica dell’Humanitas Research Hospital di Rozzano, € ormai stata conclusa la



raccolta dei campioni per indagare qualitativamente e quantitativamente il profilo
proteomico dei tendini di pazienti affetti da paralisi cerebrale infantile. Mediante
elettroforesi bidimensionale e conseguente identificazione delle proteine mediante
MALDI-TOF, ci poniamo l'intento di cercare di comprendere quali siano le proteine
responsabili del rimodellamento indotto dalla patologia sull’'organizzazione strutturale e
funzionale del tessuto muscolo-tendineo.

AMBITO ECOTOSSICOLOGICO:

In collaborazione con il Dott. Parolini e il Prof. Rubolini del Dipartimento di Bioscienze
dell’'Universita degli Studi di Milano, abbiamo iniziato alcuni studi per valutare lo stato
ossidativo delle proteine nei modelli ecologici da loro studiati. In particolare, sto
collaborando a tre progetti di ecologia e/o ecotossicologia che prevedono:

a. Valutazione dell’ossidazione delle proteine in tessuti (cervello e fegato) di
embrioni di gabbiano (Larus michahellis) in seguito ad esposizione a
concentrazioni ambientali di perfluoroottansolfonato (PFOS), un inquinante
organico persistente.

b. Valutazione dell’'ossidazione delle proteine plasmatiche e in tessuti (cervello e
fegato) di embrioni di gabbiano (Larus michahellis) in seguito a
somministrazione di concentrazioni fisiologiche addizionali di vitamina E, un noto
antiossidante. Intento dello studio & valutare i parametri morfologico e fisiologici
in relazione alla disponibilita di vitamina E nell’'uovo dell’embrione in fase di
sviluppo.

c. Valutazione dell’'ossidazione delle proteine plasmatiche di adulti di merlo (Turdus
merula) e misurazione della concentrazione intraeritrocitaria di glutatione ridotto
(GSH) e glutatione disolfuro (GSSG) in seguito a dieta implementata o meno con
mirtilli. Questa dieta si € dimostrata in grado di modificare i tempi di muta degli
animali in questione e, pertanto, lo scopo dello studio & stato capire se vi fosse
un eventuale ruolo dello stato ossidativo nel determinare i tempi della muta.

ATTIVITA' DIDATTICA

Anno Accademico 2005/2006

[01]

Correlatore della Tesi Sperimentale "ANALISI PROTEOMICA DI UN MODELLO MURINO
K.O. PER RasGRF1” (Relatore Prof.ssa Zippel, candidato Marco Zaccaria) per la laurea
triennale in Scienze Biologiche

Anno Accademico 2006/2007

[02]

[03]

Correlatore della Tesi Sperimentale "ANALISI DEL PROTEOMA IN UN MODELLO MURINO
PER LA TOLLERANZA AI CANNABINOIDI” (Relatore Prof.ssa Zippel, candidato
Francesco Rusconi) per la laurea magistrale in Biologia molecolare della cellula
(BMC).

Correlatore della Tesi Sperimentale per la laurea triennale in Scienze Biologiche
(Relatore Prof.ssa Zippel, candidata Chiara Ferrazzi).

Anno Accademico 2007/2008

[04]

Correlatore della Tesi Sperimentale “STUDI SUL RUOLO FUNZIONALE
DELL'INTERAZIONE TRA RasGRF1 E HRS (HEPATOCYTE GROWTH FACTOR REGULATED
TYROSINE KINASE SUBSTRATE)” (Relatore Prof.ssa Zippel, candidata Ilaria Maria
Morella) per la laurea magistrale in Biologia molecolare della cellula (BMC).



Anno Accademico 2008/2009

[05]

[06]

Correlatore della Tesi Sperimentale “LE ALDEIDI a,B-INSATURE IDROSOLUBILI DEL
FUMO DI SIGARETTA INDUCONO CARBONILAZIONE DELL'ALBUMINA PLASMATICA
UMANA" (Relatore Prof.ssa Dalle Donne, candidata Elisa Tomasso) per la laurea
magistrale in Biotecnologie per I'Industria e per I’"Ambiente.

Correlatore della Tesi Sperimentale "DANNI OSSIDATIVI IN FIBROBLASTI GENGIVALI
ESPOSTI A FUMO DI SIGARETTA” (Relatore Prof.ssa Dalle Donne, candidato Davide
Rigamonti) per la laurea magistrale in Biotecnologie per I'Industria e per I’'Ambiente.

Anno Accademico 2009/2010

[07]

[08]

Correlatore della Tesi Sperimentale "EFFETTO DEGLI ANTIOSSIDANTI PLASMATICI A
BASSO PESO MOLECOLARE SULLE MODIFICAZIONI OSSIDATIVE INDOTTE DA FUMO DI
SIGARETTA SULL'ALBUMINA PLASMATICA UMANA.” (Relatore Prof.ssa Dalle Donne,
candidata Ester Badoni) per la laurea magistrale in Biotecnologie per I'Industria e per
I’Ambiente.

Assistente Esercitazioni di Istologia per il Corso di “Citologia e Istologia” del Prof.
Colombo Roberto per un totale di 30h.

Anno Accademico 2010/2011

[09]

[10]
[11]

[12]

Correlatore della Tesi Sperimentale “Le alterazioni strutturali indotte da fumo di
sigaretta nell’albumina di siero umano influenzano la sua proprieta di legare farmaci e
composti fitochimici.” (Relatore Prof.ssa Dalle Donne, candidato Marco Clerici) per la
laurea magistrale in Biotecnologie per I'Industria e per ’Ambiente.

Assistente Esercitazioni di Istologia per il Corso di “Citologia e Istologia” del Prof.
Colombo Roberto per un totale di 30h.

Assistente Esercitazioni di Istologia per il Corso di “Citologia e Istologia” della Prof.ssa
De Biasi per un totale di 10h.

Correlatore della Tesi Sperimentale “Efficacia di glutatione e cisteina nel preservare lo
stato redox della Cys34 dell’'albumina di siero umana esposta a fumo di sigaretta”
(Relatore Prof.ssa Dalle Donne, candidato Claudia Nuccio) per la laurea magistrale in
Biotecnologie per I'Industria e per I'’Ambiente.

Anno Accademico 2011/2012

[13]

[14]

[15]

Correlatore della Tesi Sperimentale “Valutazione dell’efficacia di alcuni dei sistemi
antiossidanti del sangue umano” (Relatore Prof.ssa Dalle Donne, candidato Annibal
Andrea) per la laurea magistrale in Biotecnologie per I'Industria e per I'’Ambiente.
Assistente Esercitazioni di Biologia per il Corso di “Biologia generale” della Prof.ssa
Dalle Donne per un totale di 12h.
Componente delle seguenti COMMISSIONI D'ESAME, in quanto cultore della materia:
e CITOLOGIA ED ISTOLOGIA (Laurea Triennale Scienze Biologiche)
e BIOLOGIA GENERALE (Laurea Triennale in Biotecnologie industriali ed
ambientali)
e BIOLOGIA MOLECOLARE E CELLULARE AVANZATA (Laurea Magistrale in
Biotecnologie Molecolari e Bioinformatica)

Anno Accademico 2012/2013

[16]

Assistente Esercitazioni di Biologia per il Corso di “"Biologia generale” della Prof.ssa Dalle
Donne per un totale di 12h.

Anno Accademico 2013/2014

[17]
[18]

[19]

Esercitazioni di Istologia per il Corso di “Citologia e Istologia” del Prof. Roberto Colombo
e Prof. Milzani Aldo per un totale di 24h.

Componente del COLLEGIO DOCENTI del DOTTORATO in Scienze Ambientali diretto dal
Prof. Nicola Saino.

Componente della COMMISSIONE DI LAUREA in Biologia Molecolare della Cellula (BMC)
svoltasi il 30 Aprile 2014.



[20]

Correlatore della Tesi Sperimentale “Effetti ossidativi dell’acido ipocloroso nei confronti
delle proteine plasmatiche di sangue umano” (Relatore Prof.ssa Dalle Donne, candidata
Casini Martina) per la laurea magistrale in Biotecnologie per |'Industria e per
I’Ambiente.

Anno Accademico 2014/2015

[21]

[22]

Esercitazioni di Istologia per il Corso di “Citologia e Istologia” del Prof. Roberto Colombo
e Prof. Milzani Aldo per un totale di 24h.

Componente del COLLEGIO DOCENTI del DOTTORATO in Scienze Ambientali diretto dal
Prof. Nicola Saino.

Anno Accademico 2015/2016

[23]
[24]

[25]

Esercitazioni di Istologia per il Corso di “"Citologia e Istologia” della Prof.ssa Dalle Donne
Isabella per un totale di 24h.

Lezioni frontali per il Corso di “"Metodologie di citochimica” della Prof.ssa Maria Enrica
Pasini per un totale di 16h (2 CFU).

Correlatore della Tesi Sperimentale “Danni ossidativi in cellule umane dell'epitelio
bronchiale esposte a fumo di sigaretta” (Relatore Prof.ssa Dalle Donne, candidato
Bruno Francesco Amato Conte) per la laurea magistrale in Biologia Applicata alla
Ricerca Biomedica (BARB).
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