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Descrizione dell’attivita di ricerca durante ’ultimo anno:

Introduzione

La retinopatia diabetica (DR) ¢ caratterizzata da meccanismi infiammatori e ossidativi che determinano
disfunzioni dell’omeostasi neurovascolare. In questo contesto, ricopre un ruolo cruciale il VEGF, la cui
overespressione determina la tipica vasculopatia associata alla DR. Le attuali terapie anti-VEGF
mostrano una buona efficacia a fronte, perd, di complicazioni dovute dalla somministrazione
intravitreale. Da qui deriva la necessita di ricercare strategie terapeutiche alternative. A tal proposito,
abbiamo valutato la possibilita di impiego del Lisosan, un nutraceutico ad azione antinfiammatoria e
antiossidante, per il trattamento orale di un modello sperimentale di DR.

Metodiche utilizzate

Dopo aver indotto il diabete in ratti Wistar di 2 mesi mediante un’iniezione intraperitoneale di
streptozotocina, Lisosan ¢ stato somministrato per gavaggio (5 g/kg/die) per 5 settimane. Analisi
elettroretinografica, peso e glicemia sono stati valutati settimanalmente. Alla quinta settimana, gli
animali sono stati sacrificati e le retine sono state collezione per analisi molecolari e istologiche.

Risultati

Il trattamento con Lisosan non determina variazioni di peso o glicemia nell’animale diabetico ma
protegge la funzionalita retinica rispetto al non trattato. Infatti, Lisosan ¢ in grado di fungere da
antiossidante ed antinfiammatorio determinando la diminuzione della traslocazione al nucleo della
proteina Nrf2, la diminuzione dei livelli di espressione della GFAP e di fosforilazione di NFkB rispetto
al gruppo diabetico. Questo produce, dunque, la riduzione della morte neuronale, dimostrata dalla
diminuzione dell’espressione di Caspasi 3, e al ripristino dei livelli d’espressione di VEGF a quelli di
controllo. A questo ¢ correlata la diminuzione dei livelli di fosforilazione del suo recettore VEGR1 ed
il conseguente miglioramento dell’integrita della barriera ematoretinica. Questo dimostra, quindi, che il
trattamento orale con Lisosan potrebbe rappresentare un’alternativa non invasiva e meno drastica per il
trattamento della DR.
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