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a causa di siccita,
carestie e scarsita di
acqua potabile, soffrono

la fame e la sete, e dove
un agricoltore su 20 si
ammala di podoconiosi
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HLA Class II Locus and Susceptibility to

Podoconiosis
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Vo', dove tutto ebbe

inizio. Unanno fala

prima vittima del Coronavirus

NORDEST > PADOVA
Venerdi 19 Febbraio 2021 di Angela Pederiva
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* Nature, 2020 A. Crisanti

we found out that 43% of the
positive for virus showed no sign
of infection...... An enormity”....
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Zyrin Foots, 10,
was taken off
life support on
Wednesday
after a two-
week battle
with COVID-19
and other
complications
from the virus.




Inborn errors of TLR3- and IRF7-dependent type
| IFN production and amplification underlie life-
threatening COVID-19 pneumonia.
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Nucleus Chromatin
Mitochondrion

Chromosome
(23 pairs)

N @Mitochondrial
’ DNA

AGTGCTGCTCTTATC, || TTTGTATTGACGACAGCCGCCTTCGCGGTTTCCTCAGA
AAGAATAAGGGCTTAT || AGGCAGAGGCACGCCCTTTTAGTGGCTGCGGCAAAATAT

‘GGATCCCCTTGTCTA/ || A\GATTAATCGAATTCTCTCATTTAAGACCCTAATATGTCAT
TAGTGTTTAAATG( TACCGCCTAGAAATGTCTATGATTGGTCCACTAA/
TGATTAAAACG/ Genome ATAGGGCATTTGAAGTTTAATTTTGTATCGC/
'GTACTCCCGAT Including 20,000-25,000 GTGGTACGGATGCAATAAGCGCGGGTGAC
iGGTAATTAGG gene products GCTAACGGGCGATTCTATAAGAATGCACATT
GTCGATTCATAAGA | ATGCGCAACTTGTGAAGTGTCTACTATCCCTAAC
GCATATCTCGCACAGT || -CCCGAATATGTCGGCATCTGATGTTACCCGGGTTGAGTT
i, TGTTGAGCTCACGGAA || ATTGTATGAGTAGAGATTTGTAAGAGCTGTTAGTTAGCT
TCAGCTAATAGTTGCC' || ACAACGTCAAAATTAGAGAACGGTCGTAACATTATCGGTG!




Il genoma umano come una

enciclopedia
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the capture of the
Sicily’s invisible man
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The comparison between a profile obtained from a
brother of BP and a profile obtained from a biopsy
of BP showed a Probability of 99,87% that two
subject are brothers.

Mathernal and paternal lineage was confirmed by
mtDNA and Chromosome Y analysis.



Yara, il ruolo decisivo della genetica

—

Il corpo di Yara  come e stato trovato sabato nel campo di Chignolo d'lsola BREMBATE

DI SOPRA
LA POSIZIONE | TAGL! SUL CORPO LO STATO A
Disteso sulla schiena Sulla schiena, all'altezza dei reni In avanzatissimo stato
con le braccia all'indietro Alla gola di decomposizione, a tratti
oltre il capo Sul petto quasi mummificato.
LE MANI In alcuni punti scarnificato

Parzialmente coperte i
ubbotto nero felpa azzurra leggings neri
dalle maniche ¢ W : 09/

del giubbotto

guanti IN TASCA

L'APPARECCHIO 1 sim card le chiavi p la batteria
L'apparecchio per di un cellulare dicasa 53' - di un cellulare

la correzione dei denti -
ha permesso di identificaria

ANSA-CENTIMETRI







PROGERIA - HGPS

10 months

Hutchinson, Medicochirurgical Trans 1886;69:473
Gilford, Practitioner 1904,73:188



G come puo il DNA, una
molecola cosi semplice,
accumulare un’enorme
varieta di informazioni
genetiche e fare in modo
che queste siano poi
utilizzate per la sintesi
proteica, alla base di tutte le
reazioni che determinano la
vita stessa delle cellule degli
organismi viventi? C’e solo
un modo per stabilirlo, T
ovvero SCOpI‘i re la struttura da: Dallapiccola-Novelli 2024, Ed. Falco
del DNA.»

John Turton Randall






5..GGATTTCTAGGTAACTCAGTCGA... 3’

Double Helix g
3°..CCTAAAGATCCATTGAGTCAGCT... 5
Ref
Szgﬂz';‘éz ..GGATTTCTAGGTAACTCAGTCGA...
Individual 1 ...GGATTTCTAGGTAACTCAGTCGA...
Individual 2 ...GGATTTCEMAGGTAACTCAGTCGA...
Individual 3 ...GGATTTCEMAGGTAACTCAGTCGA...
Individual 4 ...GGATTTCTAGGTAACTCAGTGA...

Individual 5 ...GGATHBECTAGGTAACTCAGTCGA...



Conoscere il DNA per capire:

> Perche alcuni individui si
ammalano mentre altri no?

» Perche solo su alcuni
Individui | farmaci producono
effetti avversi molto gravi e
risultano tossici invece che
efficaci?

» Perche alcune terapie sono
efficaci sono su acuni e non
su tutti?




“Gli esseri umani sono molto piu
diversi tra loro di quello che
avremmo mai potuto pensare”

/

e Pjudi 4.ﬂlioni di varianti di
DNA

* [144% dei geni sono
eterozigoti per una.o piu
varianti

 Circa 70 diverse mutazioni

trasmisW genitor
4



HCM

MSport giovanile e morte improvvisa e

un’eventualita che piu volte ci colpisce dalla

cronaca.
M La morte improvvisa di un atleta, soprattutto

se di alto livello, viene accettata con molta
difficolta

Marc-Vivien Foe
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Cameroon midfielder 28 y.o.Expires in 72nd minute \

—
|
v

in soccer match vs. Columbia in Lyon, France in

6/2003 ._.Zﬁ


http://adv08.edintorni.net/affiliati/click/?q=atleta&a=4429&e=4&y=7&j=0B040965A644BA6054F832E5C593AC70http://advertiser.edintorni.net/redirect.asp?idG=11454&idA=89593&query=atleta&cpk=m&idU=218&location=http://shopping.edintorni.net/kelkoo/redir.asp?id=4538923100334723ita4011df31a8955e0bb88f508bf7532bd&query=atleta&country=it&category=100334723&merchant=4538923&operator=and&r=&x=1215946782234&z=tt
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Mai pit morti in campo, ora c'é il test del
dna

La scomparsa di Morosini ha stimolato la ricerca per evitare altre tragedie. Con la tecnologia sz
possibile scoprire prima chi sono gli atleti piti a rischio di malattie cardiovascolari

04 DICEMBRE 2013 - MLANO

APPROFONDIMENTI  PIJLETTI PIU COMME

Pettinari: "l cuoremi ha v

Mai piti morti in campo. La cosiddetta morte improvvisa, il black out del cuore che ha
portato a drammi come quello di Piermario Morosini, pud essere prevenuta, prima
ancora che curata con I'utilizzo - in caso di estremo bisogno - del defibrillatore. In
Portogallo & stata messa a punto una nuova tecnologia. la HeartGenetics, che scovaa
livello genetico le patologie asintomatiche che portano alla morte improvvisa, causata in
oltre il 60% dei casi proprio da difetti del dna. I dna microchip riconosce, anche in
soggetti giovani e apparentemente sani, con una accuratezza del 99% le principali
anomalie genetiche, tra cui la cardiomiopatia ipertrofica, Ia cardiomiopatia dilatativa, la
cardiomiopatia aritmogena del ventricolo destro, le sindromi congenite del QT lungo e
1a sindrome di Brugrada. In parole piu semplici: Morosini, con questo test, sarebbe
stato fermato molto prima della fatale partita di Pescara. E infatti club come Real
Madrid e Barcellona, ma anche Milan, Inter e Juventus, si sono dimostrate
estremamente interessate al dna microchip, pianificando a partire dal settore giovanile.

IL CONVEGNO — Di questo e di tanto altro si parlera oggi a Pavia (alla sala del Broletto)
al convegno organizzato dall’Associazione prevenzione malattie genetiche, presieduta
dal professor Richichi, gia direttore del reparto cardiologia San Matteo. Un luminare
della cardiologia, il professor Schwartz, terra una lectio magistralis sulla morte
improvvisa, che ogni anno causa la morte di 7omila persone in Italia e che ha
un’incidenza di una persona su 500. In una tavola rotonda su genetica e sport, sara
presentato il "Progetto Pavia ‘93", ovvero la mappatura genetica di tutti i nati a Pavia
nel 1993. “Un progetto lodevole e avveniristico, un segnale importante destinatoa
rivoluzionare I'approccio culturale al fenomeno: non attendere che il problema si
manifesti ma anticipare i tempi’, ha scritto Giovanni Malagd, presidente del Coni, in
una lettera agli organizzatori del convegno. Morosini, Bovolenta, Puerta, Curi. Lo sport
ha gia pagato un prezzo molto alto. Ora i conti si possono chiudere.

Alex Frosio
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Australia, la mamma in carcere da vent’anni aspetta la grazia
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«Uccise i 4 figli»: ora un gene la scagiona

Kathleen Folbigg, 56 anni, in carcere da venti. A fianco i quattro figli (fotoeP) Evangelisti a pag. 9




CaM binding to the Ca,1.2 1Q domain
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Your Genetic Destiny
Aubrey Milunsky
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Fagot et al, 2001

La reazione compare generalmente entro le
prime 6 settimane dall’inizio della terapia
antiretrovirale .

E possibile un’evoluzione verso la Necrolisi
Epidermica Tossica (TEN).

La frequenza della reazione é di circa 1/1000
nei pazienti con HIV

Il rash puo iniziare con
macule che poi i
sviluppano in papule,
vescicole, bolle, piaghe
urticarie 0 eritema
confluente




REAZIONI AVVERSE Al FARMACI
(ADR)

* 2 milioni di ADR all’lanno degli Stati Uniti, 100.000
letali

* Costo stimato:
* 1 miliardo di sterline al’anno nel Regno Unito
* 4 miliardi di dollari all’anno negli Stati Uniti

Rischio ritiro dal commercio di molecole attive



CARCINOMA POLMONARE: MUTAZIONI EGFR

Standard terapeutico nel
trattamento dei pazienti
con mutazione del gene
EGFR: Gefitinib, Erlotinib e
Afatinib

Molecole in grado di
bloccare e contrastare la
crescita delle cellule
tumorali.




International Immunopharmacelogy 134 (2024) 112239
Contents lists available at ScienceDirect

International Immunopharmacology

ELSEVIER journal homepage: www.elsevier.com/locate/intimp

© 2003 Elsevier - Bolognia, Jorizzo and Rapini: Dermatology - www.dermtext.com

Study of IncRNAs expression profile in the response to biological drugs in
Psoriatic Arthritis: MEG3 could be a potential genomic biomarker of
therapy efficacy

Giada De Benedittis?, Arianna D’Antonio”, Andrea Latini >, Chiara Morgante °,

Paola Conigliaro b, Pacla Triggianese b, Alberto Bergamini b Giuseppe Novelli** d
Cinzia Ciccacci®, Maria Sole Chimenti ™', Paola Borgiani *"

M Responder non-Responder

=
«n

Fold Change

TNFi+IL17i TNFi L17i

Figure 2. VALIDATION ANALYSES RESULTS.

MEG3 relative expression levels in Responderand non-
Responder patients, in the whole cohortand in the single
groups of patients treated with TNFi and IL17i



THE PRECISION MEDICINE INITIATIVE

PRECISION MEDICINE INITIATIVE PRINCIPLES STORIES

“Doctors bave always recognized that every patient is unique, and doctors bave always tried to tailor their treatments as
best they can to individuals. You can match a blood transfusion to a blood type — that was an important discovery. What if

matching a cancer cure to our genetic code was just as easy, just as standard? What if figuring out the right dose of medicine
was as simple as taking our temperature?”

- President Obama, January 30, 2015

The goal of
precision medicine
IS to target
the right treatments
to the right patients
at the right time.






«They said I'd go blind. Now gene therapy has
changed that «

The Guardian, Jan 20, 2019

LETTERS

Irtipsz/idoil.org, 10,1038 /54150-0N8-0185-5

Beneficial effects on vision in patients undergoing
retinal gene therapy for choroideremia


https://www.theguardian.com/international

First evidence in humans

€he New ork Eimes

Gene Therapy Allows an 11-Year-Old
Boy to Hear for the First Time

The genetic treatment targeted a particular kind of congenital
deafness and will soon be tried in children who are younger.
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Some deaf children in China can hear after
gene therapy treatment

After deafness treatment, Yiyi can hear her mother and dance to the music. But

Education & Admissions Research News & Events About HMS

News & Research

»a
b ¢

Experimental Gene Therapy Enables
Hearing in Five Children Born Deaf

Study co-led by HMS scientist corrects gene mutation involved in
inner ear function

By ALVIN POWELL | Harvard Gazette | January 25, 2024 | Research
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Sickle Cell Anemia, a Molecular Disease’

Linus Pauling, Harvey A, Itano,? S. J. Singer,? and Ibert C. Wells®

Gates and Crellin Laboratories of Chemisiry,

California Institute of Tecbnology, Pasadena, California*

HE ERYTHROCYTES of certain individuals
possess the capacity to undergo reversible

changes in shape in response to changes in the
partial pressure of oxveen. When the oxveen

that form from normal erythroecytes. In this condi-
tion they are termed promeniscocytes. The hemo-
globin appears to be uniformly distributed and ran-
domly oriented within normal eells and promenisco-




Victoria Gray, who
underwent a landmark
treatment for sickle cell
disease last year, has
been at home in Forest,
Miss., with her three
kids, Jadasia Wash (left),
Jamarius Wash (second
from left) and Jaden
Wash
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Biochemical and Biophysical Research
Communications
Volume 213, Issue 1, August 1995, Pages 342-348
Regular Article

Survival Motor-Neuron Gene Transcript

Analysis in Muscles from Spinal Muscular-
Atrophy Patients

Show more v

Spinal Muscular Atrophy


https://www.google.com/imgres?imgurl=https%3A%2F%2Feveryone.org%2Fmedia%2Fcatalog%2Fproduct%2Fcache%2F2a34eb77126804374f02a711ff91db55%2Fs%2Fp%2Fspinraza_2.jpg&imgrefurl=https%3A%2F%2Feveryone.org%2Fspinraza-nusinersen&tbnid=DwjwMmNYg-QehM&vet=12ahUKEwj-xKr3l_H7AhW8SqQEHWfLAjQQMygHegUIARDoAQ..i&docid=fh7NhPdaykOPgM&w=700&h=700&q=spinraza&client=firefox-b-d&ved=2ahUKEwj-xKr3l_H7AhW8SqQEHWfLAjQQMygHegUIARDoAQ
https://www.google.com/url?sa=i&url=https%3A%2F%2Fwww.chop.edu%2Fstories%2Fgene-therapy-treatment-spinal-muscular-atrophy-celines-story&psig=AOvVaw3OMmEaglvCK2Zj2RKMPcSG&ust=1670834973440000&source=images&cd=vfe&ved=0CBAQjRxqFwoTCJDbo52X8fsCFQAAAAAdAAAAABAI




CRISPR/Ca3s9 apalicaiions

HDR
[homology-
Cotransfect cells]

O=EE0

‘ NODODDDY

SOUBTONX DO Gene Insertion

Gene Disruption )XOODOODY
Gene Correction.



Fig. 1: Vaccine manufacturing process and clinical

outcomes.

From: A neoantigen vaccine generates antitumour immunity in renal cell carcinoma
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Egypt Divided / Pot’s Big Moment /Best of 2012 !

TIME

Want to Know
My Future?
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Prostate cancer

New genetic tests can point to risks—
but not always a cure

BY BONNIE ROCHMAN



http://www.time.com/time/magazine/0,9263,7601121224,00.html

When in Doubt, Spit It Out

The New York Times, Sept. 12, 2008




23andMe-
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23andMe analyses DNA in saliva provided by customers to product genealogy information and health-

risk predictions. Credit: Tiffany Hagler-Geard/Bloomberg via Getty
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Tumore della mammella = |l rischio

Popolazionea Generale Ricorrenza Familiare Ereditarieta”
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The “First Rule” in Variant Interpretation?

SAY P.(ARG1699TRP) |
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Camilleri:

«Quando uno
nasce, gli viene
dato un ticket con
malattie e gioie»
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