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Il Gruppo di Studio (GdS) Neuropatologia, sulla base delle attivita che si era impegnato a sviluppare
(come da Report 2024), ha effettuato le seguenti iniziative:

1) Realizzazione di un evento/anno divulgativo in tema di neuropatologia.

In data 10 Marzo 2025, in modalita Teams, si & svolto un incontro divulgativo che ha avuto come
tema centrale “Epilessia e tumori cerebrali: diagnostica integrata, tumorigenesi ed epilettogenesi”
affrontato in un seminario principale svolto dalla Prof.ssa Eleonora Aronica (Patologa presso il
Dipartimento di (Neuro)Patologia dell’Universita di Amsterdam) ed in un secondo seminario di
ricerca nel quale si & affrontato il tema della “Trascrittomica in neuro-oncologia” tenuto dalla
Dott.ssa Natalia di lanni (SC Neurologia 2-Neuroncologia, Fondazione IRCCS Istituto Neurologico
Carlo Besta, Milano): A seguire, come di conseueto, la presentazione di 4 casi clinici-neuropatologici
da parte di componenti del GdS (programma dell’evento in allegato 1). L'incontro é stato seguito da
circa 40 partecipanti con una buona discussione, particolarmente in seguito ai due seminari
principali.

2) Realizzazione di un Breakfast Seminar nell’ambito del Congresso Nazionale della LICE-2025.

In data 5 Giugno 2025, il GdS ha proposto un breakfast seminar dal titolo “Dalla diagnostica
istopatologica alla diagnostica integrata” nel quale & stato affrontato il tema emergente della
diagnostica integrata. Alcuni componenti del GdS hanno proposto una breve revisione delle
principali categorie istologiche riscontrate in chirurgia dell’epilessia, evidenziando gli ambiti di
difficolta diagnostica. A seguire, con il contributo anche di due ospiti esterni al GdS (dott.ssa Evelina
Miele dell’Ospedale Pediatrico Bambin Gesu di Roma, dott.ssa Irene Costantini del Dipartimento di
Biologia, Laboratorio Europeo di Spettroscopia non Lineare, Universita degli Studi di Firenze) sono
stati illustrati alcuni approcci metodologici che di fatto gia integrano il processo di diagnostica




istopatologica, quali la genetica somatica e I'epigenetica ed alcuni approcci di ricerca, quali la
spettrometri di massa su sezioni di tessuto e |’analisi istologica volumetrica 3D su campioni tissutali,
che potranno, contribuire nel miglioramento della definizione istologica e nella conoscenza delle
diverse patologie (programma dell’evento in allegato 2).

3) Condivisione di un data-base nel quale sono state collezionate le expertise metodologiche
dei diversi centri che compongono il GdS (allegato 3).

| componenti del GdS hanno inserito le diverse tecnologie/attivita in essere presso i loro istituti,
identificando per ciascuna di esse un referente allo scopo di favorire attivita di ricerca collaborative.

4) Realizzazione di lavori scientifici collaborativi.

Si sono portate avanti attivita inerenti lo sviluppo di un primo lavoro concordato che consiste nella
creazione di un piccolo data-base che raccolga casi di FCDlla caratterizzati da un fenotipo
istopatologico molto peculiare, con presenza di neuroni dismorfici con accumulo citoplasmatico di
lipofuscina. Si tratta di casi rarissimamente descritti in letteratura, variamente definiti come FCDIl o
“Focal neuronal Lipofuscinosis”, e che sembrano presentare segni radiologici molto sfumati e clinica
non tipica. | pochi dati genetici suggeriscono un fenotipo genetico caratterizzato dalla presenza di
mutazioni nel complesso regolatorio GATOR1. La raccolta multicentrica di questi casi permettera di:
i) definire meglio la storia clinica, evidenziando similitudini e differenze con le classiche FCD2a, ii)
rafforzare se possibile il dato genetico ed jii) investigare il profilo proteomico con approcci di ricerca
qguali la spettrometria di massa attraverso la condivisione di tali tessuti. Alcuni centri hanno gia
effettuato una verifica retrospettica volta alla ricerca di casi con queste caratteristiche istologiche
mentre per altri € tuttora in corso.

5) Definizione del programma relativo all’evento divulgativo annuale.

Diversamente dalle precedenti edizioni, 'evento sara in presenza a Milano, programmato per il 9
marzo 2026. Argomento centrale saranno le Malformazioni dello Sviluppo Corticale (MCD). Si partira
con un seminario che affrontera i meccanismi dello sviluppo corticale, per parlare poi di MCD dal
punto di vista della chirurgia, della genetica e mantenendo come di consueto una “pillola di ricerca”.
A seguire, una presentazione di casi neuropatologici a cura del GdS (allegato 4).

Per I'anno 2026 si chiede un contributo spese pari a 3000 euro per |'organizzazione dell’evento in
presenza del 9 Marzo 2026 (trasferta dei relatori/moderatori/light lunch) e per coprire possibili
spese di spedizione di materiale post-chirurgico tra i diversi centri per la realizzazione del lavoro
collaborativo.
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In fede,

Rita Garbelli
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GRUPPO DI STUDIO NEUROPATOLOGIA

Incontro a tema: Neuropatologia in chirurgia dell’epilessia
10 Marzo 2025 (11 - 14)
Riunione da remoto
di seguito il link di collegamento Zoom

https://us06web.zoom.us/j/88905975160?pwd=5bGy1JwO0KjZcN4fFCxCGGYdbGYCiaz.1

Programma dell'evento:

11: apertura lavori
11.1>-12: Epilessia e tumori cerebrali: diagnostica integrata, tumorigenesi ed
epilettogenesi

Prof.ssa Eleonora Aronica (Department of (Neuro)Pathology, Amsterdam University Medical
Center, University of Amsterdam, Netherlands)

12-12.% Discussione aperta

12.15-12.3% Transcriptomic analysis in neuro-oncology

Dr.ssa Natalia di lanni (SC Neurologia 2- Neuroncologia, Fondazione IRCCS Istituto Neurologico Carlo
Besta, Milano)

12.39-13.%: Slide seminar, presentazione casi

-Dr.ssa Sabrina Rossi (Unita di Anatomia Patologica, Ospedale Pediatrico Bambino Gesu-IRCCS, Roma)

-Dott. Gianluca Marucci (Neurologia V e Neuropatologia, Fondazione IRCCS Istituto Neurologico Carlo Besta, Milano)
-Dr.ssa Annamaria Buccoliero (IRCCS Meyer, AOU, Anatomia Patologica, Firenze)

-Dr.ssa Dalia De Santis (Epilettologia Clinica e Sperimentale, Fondazione IRCCS Istituto Neurologico Carlo Besta,
Milano)

13.%>-14: Conclusioni e appuntamenti futuri



giovedi 5 giugno

08:00 —09:30 Breakfast Seminar —2
a cura del Gruppo di Studio Neuropatologia

Dalla diagnosi istopatologica alla diagnostica integrata

Moderatori:
Rita Garbelli (Milano)
Paolo Nozza (Genova)

08:00 —08:15 Quadri istopatologici in chirurgia dell’epilessia e difficolta diagnostiche
Gianluca Marucci (Milano)
Francesca Gianno (Roma)

08:15 —08:30 Il ruolo della genetica somatica nella definizione diagnostica
Valerio Conti (Firenze)

08:30—-08:45 Il ruolo dell’epigenetica nella definizione diagnostica
Evelina Miele (Roma)

08:45-09:00 Imaging mass spectrometry: principi e applicazioni in tessuti da chirurgia dell’epilessia
Dalia De Santis (Milano)

09:00 - 09:15 Istologia 3D: dal “tissue clearing” all’analisi di immagine nelle malformazioni dello sviluppo
corticale
Irene Costantini (Firenze)

09:15-09:25 Discussione e conclusioni
Rita Garbelli (Milano)
Paolo Nozza (Genova)



Affiliation City Lab Address Lab website Lab Head/PI Reference email Main expertises (max 10 words) - Main instruments
Fondazione IRCCS Istituto Milano Clinical and Experimental Via Amadeo 42, 20133 na Cinzia Cagnoli cinzia.cagnoli@istituto-besta.it Peptide MALDI imaging on FFPE MALDI ULtrafleXtreme TOF/TOF
Neurologico Carlo Besta Epileptology Unit
Fondazione IRCCS Istituto " o . - . . q o y ; volume imaging of biological samples and 3D . - . - . .
¢ Milano Vision@Besta Via Celoria, 11, 20133 in progress Daniele Cartelli vision @istituto-besta.it ¢ Volutome and LSM 980-Airyscan (Zeiss), TCS SP8 (Leica), Arivis Pro (Zeiss) and AIVIA (Leica) Al-based software
o Carlo Besta recontruction
Fondazione IRCCS Istituto . Medical Genetics and N N PP p N N N I Estrattore DNA/RNA Tecan Evo, Robot Bravo (Agilent), Sequenziatore automatico 16 capillari AB 3500XL Dx
. 11 -|
Neurologico Carlo Besta Milano MR Via Amadeo 42, 20133 na Barbara Castellotti barbara.castellotti@istituto-besta.it genetica germinale in epilessia (Thermo Fisher), MiSEQ (Illumina), NEXTSEQ 550 (Illumina), NOVASEQ (Illumina)
R [ I Milano e benenta) Via Amadeo 42, 20133 na Marco de Curtis marco.decurtis@istituto-besta.it ety e saietive el i Eindizs electrophysiological set-up
o Carlo Besta Ep Unit and isolated brain/patch-clamp
Fondazione IRCCS Istituty Clinical and Experimental onatlon; pratein-protein |
ondazione SHuto Milano LGt Via Amadeo 42, 20133 na Francesca Colciaghi | francesca.colciaghi@istituto-besta.it | ImmunoPrecipitation/colP; WB; leucocyte/neutrophil Odyssey LICOR; MACS Cell Separation
Neurologico Carlo Besta Epileptology Unit e
isolation and culture
R [ I Milano e benenta) Via Amadeo 42, 20133 na Laura Rossini laura.rossini@istituto-besta.it Tt i e S s e aifie s Compresstome (Precisionary — VF-210-0Z, Crisel Instruments)
o Carlo Besta Ep Unit models
Fondazione IRCCS Istituto Milano Clinical and Experimental Via Amadeo 42, 20133 . Dalia De Santis CHimC e s i e s Aperio CS2 (Leica)
Neurologico Carlo Besta Epileptology Unit
Fondazi IRCCS Istitut Laboratorio di Anatomi
ondazione stituto Milano avoratorio cl Anatomia Via Celoria, 11, 20133 na Rosina Paterra rosina.paterra@istituto-besta.it genetica somatica (NGS- Metiloma- Biopsia Liquida) - ione per Metiloma- Q Digital PCR
Neurologico Carlo Besta Patologica - Neuropatologia
. P Already available: Two cell culture rooms fully equipped for iPSC and human neurons generation. Two complete
Somatic cells reprogramming in iPSC N . " 2 a a
) N setups for electrophysiology with amplifiers, data systems, thi y
Human cortical neurons generation . N . Ny .
. 5 perfusion valve controllers, and dedicated software. One Maestro Edge MEA and Live-Cell Analysis System (Axion
. . . L Neurobiology lab, Research Molecular biology 5
Azienda Ospedaliera Universitaria . 5 y . y - . . . . Biosystems).
Firenze Operative Unit of Cellularand | Viale Pieraccini,24, 50139 in progress Valerio Conti valerio.conti@meyer.it Immunofluorescence . ! X
Meyer IRCCS Morphofunctional Neurobiolos Gty (b dip el e e e Under acquisition: Automated Patch Clamp Patchliner Octo (Nanion T Setup for
B &y CiEEEE) oo A% 2 2 FLUO OPTOPATCH (Crisel srl), Multiple Electrode Array HyperCAM Alpha
. " . . . (3Brain T with dedicated i Instrument for analysis Comet
Single nuclei transcriptomic analysis 5
(Lunaphore T
. . . - NGS analysis (WGS, WES, gene panels) to search for
b Os“jzd:ﬁ:cg:'ve“"a"a Firenze Neurogenetics lab Viale Pieraccini,24, 50139 in progress Elena Parrini elena.parrini@mever.it germline and somatic variants NexSeq 550DX and Novaseq 6000DX
u Bioinformatics
Coine D @R UhiariE Firenze Neuropathology Unit Viale Pieraccini,24, 50139 inprogress | Anna Maria annamaria @meyer.it e (e e g P Iilumina tecnology to perform DNA methylation profile
Mever IRCCS Methylation profile
Computational Genomics Unit " q n Estrattore di acidi nucleici Maxwell® RSC Instrument (Promega), Sequenziatore automatico 48 capillari AB 3500XL
i iero- Bol ia Pelagio Palagi 1, 4013 T Pi i tommaso.pippucci@aosp.bo.it ti inals ti
IRCC.S AZI.e"d.a O.SpEdahem St (BOSCO) VRGBT, e ommaso Fippucd geneticagerminale € somatica Dx (Thermo Fisher), Bioanalyzer Systems (Agilent), MiSEQ (Illumina), NEXTSEQ 500 (Illumina)
Universitaria di Bologna
Universita la Sapienza Roma Ll A na Francesca Gianno fEmea IromaL.it y

patologica
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Le MALFORMAZIONI DELLO SVILUPPO CORTICALE

Incontro a tema organizzato dal GRUPPO DI STUDIO NEUROPATOLOGIA - LICE
Lunedi, 9 marzo 2026

Biblioteca Scientifica «Renato Boeri»

Fondazione IRCCS Istituto Neurologico carlo besta

Via Celoria, 11 - Milano

PROGRAMMA SCIENTIFICO
11.30-11.45 Apertura lavori (Dr Rita Garbelli, Dr Marco DeCurtis )
| SESSIONE (Moderatori: Dr Roberta Di Giacomo, Dr Michele Rizzi)
11.45-12.45 Lo sviluppo della corteccia cerebrale: contributi dai modelli umani e dai
modelli sperimentali

Michele STUDER (Université Céte d'Azur, CNRS, Inserm, iBV, Nice, France)

12.45-13.15 Le Malformazioni dello Sviluppo Corticale: la chirurgia
Laura TASSI (Centro di Chirurgia Epilessia C. Munari, Ospedale Niguarda, Milano)

13.15-14.15 Pausa pranzo

Il SESSIONE (Moderatori: Dr Garbelli Rita, Dr Paolo Nozza)

14-15-15.00 Genetica delle epilessie associate a malformazioni focali e
caratterizzazione funzionale di varianti patogenetiche nella via di segnale
mTOR con approcci in silico ed in vitro

Valentina CETICA, Valerio CONTI (Azienda Ospedaliera Universitaria Meyer IRCCS,
Firenze)

11l SESSIONE (Moderatori: Dr Gianluca Marucci, Dr Sofia Asioli)
15.00-16.00 Slide seminar

-Dr Fabio Callipo (Patologo, Ospedale Niguarda, Milano)

-Dr Sabrina Rossi (Patologa, Ospedale Pediatrico Bambin Gesu, Roma)

-Dr Francesca Gianno (Patologa, Universita La Sapienza, Roma)

-Dr Dalia De Santis (Biologa, Fondazione IRCCS Istituto Neurologico Carlo Besta, Milano)

Fondazione I.R.C.C.S. Istituto Neurologico Carlo Besta
Via Celoria 11,20133 Milano -Tel 02 2394 |
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