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Titolo della ricerca

ANALISI BIOINFORMATICHE DEL SEQUENZIAMENTO MASSIVO IN AMBITO ONCOLOGICO
L’attività di ricerca è stata svolta presso il Centro interdipartimentale di Ricerche sul Cancro “Giorgio Prodi” sotto la supervisione della Prof.ssa Maria Abbondanza Pantaleo. Le principali attivita' si sono focalizzate sulla gestione dell'unita' bioinformatica, la quale supporta numerose ricerche promosse dal CIRC in particolare quelle aventi come oggetto l'impiego delle piattaforme di sequenziamento massivo. 

Attività:
Il lavoro svolto ha avuto come principale obiettivo quello della messa a punto dei metodi bioinformatici l'analisi di dati prodotti per mezzo delle piattaforme NGS. In particolare:

1. Analisi WES (whole-exome sequencing) per lo studio del genoma codificante di tessuti tumorali, avente come obiettivo quello di individuare le varianti geniche somatiche o germinali;

2. Analisi RNA-seq (whole-transcriptome sequencing) per lo studio dei profili di espressione genica e per l'individiazione di trascritti di fusione oncogenici;

3. Analisi Targeted Resequencing per lo studio approfondito di geni chiave e la carattericcazione clonale delle varianti tumorali.

L'attivita decritta nei punti precedenti e' stata applicata ai seguenti progetti di ricerca in ambito oncologico ad ematologico dell'adulto e pediatrico:

· Studio di caratterizzazione molecolare di tumori stromali gastrointestinali (GIST) con particolare focus sui sottogruppi mecolari noti (KIT, PDGFRA, SDH deficent, BRAF) e sul sottogruppo Q- (quadruple negative);

· Studio di caratterizzazione molecolare di numerose neoplasie facenti parte della categoria dei tumori rari: dermatofibrosarcoma protuberans (DFSP), condrosarcoma mixoide extrascheletrico (EMCS), mioepitelioma, feocromocitoma, tumori desmoidi;

· Caratterizzazione in-silico del microambiente infiltrante sarcomi e tumori rari (in particolare GIST e EMCS);

· Studio del profilo mutazionale di colangiocarciniomi e di adenocarcinomi pancreatici;

· Analisi molecolare di sarcomi a cellule chiare del rene pediatrici;

· Studi di caratterizzazione molecolare di leucemie acute pediatriche con particolare riferimento all'evoluzione clonale e alla ricerca di nuove varianti oncogeniche.

In generale, per tutti i punti sopra descritti l'obiettivo principale e' stato quello di individuare target terapeutici (alterazioni molecolari possibili bersagli di farmaci specifici)  o target prognostici (profili molecolari utili per la stratificazione dei pazienti e per le scelte terapeutiche).

Inoltre, durante lo svolgimento dell'assegno di ricerca, sono state prese in carico alcune attivita' non specificate nel progetto di ricerca, ma comunque affini al profilo professionale dell'assegnista: 

· Gestione della strumentazione hardware (server dedicato alle analisi NGS) e mantenimento degli aggiornamenti dei software utilizzati per le attivita' di ricerca;

· Analisi bio-statistiche per progetti di carattere onco-ematologico e non;

· Supporto bioinformatico per gruppi di lavoro esterni
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Piano attività anno successivo:
Proseguimento delle attivita' bioinformatiche per i progetti gia' descritti. In particolare:

· Studio sull'immuno infiltrato dei GIST e predizione di neoantigeni

· Studio dell'espressione differenziale in sottogruppi di EMCS (EWSR1-NR4A3 positivi rispetto a quelli TAF15-NR4A3)

· Analisi del profilo molecolare di colangiocarcinomi e correlazione con l'esposizione all'amianto

· Supporto all'analisi di dati NGS per tutti i gruppi afferenti ai CIRC.
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