
STRATEGIE DI SOSTITUZIONE CELLULARE
PER MALATTIE DEGENERATIVE DEL SNC

Le Terapie di SOSTITUZIONE CELLULARE si propongono come approccio elettivo per la cura di 
patologie che coinvolgono la degenerazione di specifiche popolazioni cellulari. L’idea alla base è che i 
fenotipi neuronali danneggiati dalla patologia (e le loro connessioni) possano essere sostituiti tramite 
trapianto di cellule sane, i cui effetti benefici all’interno del circuito ospite si realizzerebbero anche 
grazie al supporto trofico da esse fornito.

Degenerazione selettiva: 
(HD, SCAs)

• Sostituzione dei fenotipi danneggiati
• Ristabilimento delle connessioni 

afferenti/efferenti
(Rossi e Cattaneo, 2004)

Attraverso i nostri esperimenti cerchiamo di mettere a punto strategie di 
sostituzione cellulare per la cura di malattie degenerative a carico di due sistemi:

Il Cervelletto Lo Striato

In particolare studiamo:

la capacità delle cellule trapiantate di sostituire le cellule di PCs e i MSNs
danneggiati, rispettivamente, nelle atassie cerebellari e nella Corea di Huntington;
i meccanismi di sopravvivenza e integrazione delle cellule trapiantate all’interno 
dell’ambiente ospite;
l'abilità delle cellule trapiantate di sostenere il normale funzionamento del cervello 
mutante e di ridurre la degenerazione dei neuroni endogeni; 
il potenziale recupero della funzione motoria in seguito a trapianto.

I neuroni spinosi di 
taglia media (MSNs) del 
corpo striato 
rappresentano il target 
primario della 
degenerazione del 
morbo di Huntington
(HD)

Alcune forme di atassia 
spino-cerebellare (SCA) 
sono caratterizzate dalla 
perdita progressiva delle 
cellule di Purkinje (PCs), 
i neuroni di proiezione 
della corteccia 
cerebellare. 

2 mesi 5 mesi 7 mesi

Disponiamo di diversi 
modelli murini di 
atassia cerebellare, 
che evidenziano una 
progressiva e 
massiccia 
degenerazione delle 
PCs

Trapiantiamo progenitori 
embrionali sani di cellule di PCs
in cervelletti atassici a diverse 
età di sviluppo

Attraverso analisi morfologiche, 
immunoistochimiche e 
comportamentali indaghiamo le 
proprietà delle cellule trapiantate 
nell’ambiente mutante

Analizziamo il potenziale differenziativo di una linea di 
cellule staminali embrionali umane (H9) dopo trapianto in 
modelli animali di HD ottenuti sperimentalmente mediante 
iniezione di acido chinolinico nello striato

Attraverso specifici training motori valutiamo l’effetto del 
trapianto sull’insorgenza e la progressione dei sintomi 
della malattia
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