UNIVERSITA DI ROMA

@ SAPIENZA

L'anno duemilaquindici, addi 24 novembre alle ore 15.30, a seguito di
regolare convocazione trasmessa con nota prot. n. 0076507 del 19
novembre 2015, nell’Aula Organi Collegiali si € riunito il Senato Accademico
per I'esame e la discussione degli argomenti iscritti al seguente ordine del
giorno, come integrato con successiva nota rettorale prot. n. 0077289 del 24
novembre 2015.

Sono presenti: il Rettore, prof. Eugenio Gaudio ed i componenti del Senato
Accademico: prof. Masiani Pro Rettore Vicario, prof. Stefano Biagioni,
prof.ssa Maria Rosaria Torrisi, prof.ssa Emma Baumgartner, prof. Davide
Antonio Ragozzino, prof.ssa Alessandra Zicari, prof. Giorgio Graziani, prof.
Stefano Catucci, prof. Giuseppe Piras, prof.ssa Stefania Portoghesi Tuzi,
prof.ssa Beatrice Alfonzetti, prof.ssa Matilde Mastrangelo, prof. Alessandro
Saggioro, prof. Giorgio Piras, prof. Emanuele Caglioti, prof.ssa Maria Grazia
Betti (entra alle ore 16.13), prof. Felice Cerreto, prof. Giorgio De Toma (entra
alle ore 16.13), prof.ssa Susanna Morano, prof. Marco Biffoni, prof. Giuseppe
Santoro Passarelli, prof. Augusto D’Angelo, prof. Mauro Rota,
Rappresentanti del personale: Pietro Maioli, Roberto Ligia (entra alle ore
16.20), Beniamino Altezza (entra alle ore 16.20), i Rappresentanti degli
studenti: Diana Armento (entra alle ore 17.00), Valeria Roscioli, Fabiana
Cancrini (entra alle ore 17.00) , Manuel Santu e Stefano Capodieci.

Assistono: il Direttore Generale, Carlo Musto D’Amore, che assume le
funzioni di Segretario, i Presidi: prof. Giuseppe Ciccarone, prof. fabrizio
Vestroni, prof. Paolo Ridola, prof.ssa AnnaMaria Giovenale, prof. Marco
Listanti, prof. Vincenzo Nesi, prof. Stefano Pietro Luigi Asperti, prof.
Sebastiano Filetti, prof. Vincenzo Vullo, prof. Paolo Teofilatto, prof.
Alessandro Schiesaro, Direttore della Scuola di Studi Avanzati, i ProRettori:
Teodoro Valente, Gianni Orlandi, Antonello Folco Biagini e Bruno Botta.

Assenti: i Rappresentanti degli studenti Pierleone Lucatelli.

Assenti giustificati: i Rappresentanti del personale Tiziana Germani e Carlo
D’Addio.

Il Presidente, constatata |'esistenza del numero legale, dichiara
I'adunanza validamente costituita ed apre la seduta.
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SAPIENZA

UNIVERSITA DI ROMA

Programma per giovani ricercatori “Rita Levi Montalcini” D.M. n. 1060
del 23 dicembre 2013

Il Presidente ricorda che il Senato Accademico, nella seduta del
3.11.2015, ha deliberato di invitare i Direttori di Dipartimento ad
organizzare un seminario per le dott. sse Enza Elena Spinapolice, Lucia
Stefanini e Paola Leaci, vincitrici del Programma per giovani ricercatori
“Rita Levi Montalcini” di cui alle note del MIUR del 15.10.2015, prot. n.
12134 e del 20.10.2015 prot. n. 12341. Ha deliberato, inoltre, di delegare il
Rettore, i Presidi di Facolta ed i Direttori di Dipartimento competenti ad
esaminare i curricula e a riferire al Senato Accademico, anche valutando
la posizione ricoperta dai medesimi nellUniversita estera e che sulla
relazione per valutare I'eccellenza dei ricercatori si esprimesse il Senato
Accademico.

Il Presidente comunica che il Consiglio di Amministrazione, nella seduta
del 17.11.2015, ha deliberato di autorizzare la stipula del contratto di
ricercatore a tempo determinato ai sensi dell’art. 24, comma 3) lettera B)
della legge 240/2010 per i tre ricercatori di cui sopra, subordinatamente al
parere favorevole del Senato Accademico in merito alleccellenza dei
ricercatori.

Ha deliberato, inoltre, di dare mandato agli Uffici di tenere conto in sede di
programmazione delle risorse dei punti organico per [l'eventuale
inquadramento delle interessate in qualita di professore associato alla
scadenza del triennio del contratto da ricercatore a tempo determinato di
tipo B).

Il Presidente comunica che i tre ricercatori hanno effettuato il seminario
con esito positivo e i Dipartimenti interessati hanno dichiarato di fornire
loro adeguate strutture di accoglienza e di supporto.

Il Presidente invita, pertanto, il Senato Accademico a deliberare in merito.

ALLEGATI! PARTE INTEGRANTE:

-Verbale del seminario del 18.11.2015 e CV della dott.ssa
Enza Elena Spinapolice
-Verbale del seminario del 20.11.2015 e CV della dott.ssa Lucia Stefanini;

-Verbale del seminario del 10.11.2015 e CV della dott.ssa
Paola Leaci

Universita degli Studi di Roma “La Sapienza”

Mod. 1002
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Accademico
Seduta del IL SENATO ACCADEMICO
2 4 Nﬂv- i VISTO lo Statuto dell’Universita;
VISTE le note MIUR del 15.10.2015, prot. n. 12134 e del
20.10.2015 prot. n. 12341;
VISTA la deliberazione n. 459/15 del Senato Accademico del
3.11.2015;
VISTA la deliberazione n. 35415 del Consiglio di

Amministrazione del 17.11.2015;
LETTA la relazione istruttoria;

PRESO ATTO dei pareri positivi formulati direttamente in seduta dal
Preside della Facolta di Scienze Matematiche, Fisiche e
Naturali e dal Preside della Facolta di Lettere e Filosofia

Con voto unanime
DELIBERA

di esprimere parere positivo in merito all’eccellenza dei sotto indicati
ricercatori:

Enza Elena SPINAPOLICE - Dipartimento di Scienze dell’Antichita
Lucia STEFANINI - Dipartimento di Medicina Interna e Specialita Mediche
Paola LEACI - Dipartimento di Fisica

Letto e approvato seduta stante per la sola parte dispositiva.

IL SEGRETARIO iLP ENTE
Musto D’Amore Eugelip Gautlio

Universita degli Studi di Roma “La Sapienza” Moxd. 1002
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Programma di ricerca per giovani ricercatori

b4

“Rita Levi Montalcini

“Una prospettiva est-africana sulle origini deil'uomo moderno”

R ——

- - - Dott.ssa Enza Elena Spinapolice

il giorno 18 novembre 2015 alle ore 14:00, presso 'aula 22 sita al secondo

piano della Facolta di Lettere e Filosofia, come da nota dell’Amministrazione
Centrale di Ateneo n.73786 del 9/11/2015 si & tenuto #l seminario sulle attivita di
ricerca per giovani ricercatori “Rita Levi Montalcini” della dott.ssa Enza Elena
Spinapolice dal titolo: “Una prospettiva est-africana sulle origini dellf'uomo
moderno”,. Al Seminario & presente anche Prof. Stefano Asperti, Preside della
Facolta di Lettere e Filosofia.
La dott.ssa Enza Elena Spinapolice e vincitrice del bando di concorso “Giovani
Ricercatori — “Rita Levi Montalcini” e ha indicato I'Universitd “La Sapienza” e il
Dipartimento in particolare come prima scelta per lo svolgimento del programma di
ricerca dal titolo: Una prospettiva est-africana sulle origini del’'uomo moderno”.
Del seminario in data 16 novembre 2015 é stata inviata una mail a tutti i
componenti del Consiglio di Dipartimento.

Alle ore 14,45 la dottssa. Enza Elena Spinapolice ha terminato la
presentazione delle attivita di ricerca svolte e in corso di svolgimento. Numerosi
sono stati gli interventi con dibattiti sull’argomento oggetto del seminario.
Esaminato il curriculum della candidata e valutata la posizione ricoperta dalla
medesima nell’Universita Estera, il giudizioc encomiabile del curriculum, nonché
della ricerca sulla “Prospettiva est-africana sulle origini dell’'uomo moderno” viene

valutata l'eccellenza della ricerca della dott.ssa Enza Elena Spinapolice.

Sopienza Universitd di Roma

Diparimento di Scienze dell Antichitd
Plazecie Alds Moro 5, CC185 Poma

T[+39] D6 49913911 F (+39} 06 49913910

nitp/ fwd unirornal itarcheologia/index hirm
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La seduta seminariale € terminata alle ore 15,15,

Il Direttore del Dipartimento

Prof. Enzo Lippolis

Sapienza Universitd di Romo

Diparfimeanto di Scienze dell' Antichita
Picizzale Aldo Morg 5, 00185 Roma

T{+39] 04 49913911 £ (+3%) 06 49913910
hiipl/ fw3 uniromal iorcheslogiadindex ntm



MODELLO Pagina 1 di 14

Programma Per Giovani Ricercatori
"Rita Levi Montalcini”

PROPOSTA DI CONTRATTO

Codice: PGRIZGSSLE

DATI GENERALI STUDIOSO

Nome ENZA ELENA

Cognome SPINAPOLICE

Nato/a a FOGGEA

il 0311 1976

Nazionalita Italy

Qualifica Dottore di Ricerca, Doitiorato Europen

Dottore di ricerca o titolo equivalente o superiore

Stato di provenienza attuale Germany
Ente Adax Planck Institute
Dottore di ricerca dal 20 06 2008

(tra il 1 novembre 2007 e i} 31 ottobre 2010)

Titolo conseguito presso Roma Sapienza & Université de Bordeanx |

Data inizio attivith all’estere 0167 2009
{non oltre il 24 aprile 2011)

ATTIVITA DI DIDATTICA E/O DI RICERCA SVOLTE ALL'ESTERO NELL'ULTIMO TRIENNIO

n” Dal Al Presso In qualita di
(indicare I'Ente) (specificare la tipologia di contratto)
L|01 oy 2004 01112011 Max Planck Institute Leipzig Marie Cnrie Fellow
2|04 11 2011 31012013 Mux Planck Instunte Leipog Jumaor Researcher
3|01 622013 23 04 2004 Max Plunck Instisite Leiprig Associate Researcher
¥ Dichiaro inoltre di non aver ricoperto alcuna posizione presso enfifistituzioni, universitarie e non, nel territorio dello Stato italiane.

RECAPITO DELLO STUDIOSO

Indirizzo Via Carmecelli 16

CAP 71016

Citta Nan Severo

Paese hudy

Email enza_spnapolice’@eva.mpg.de
Telefono 338R676967

CURRICULUM SCIENTIFICO

1taliane

CURIICHLEM VITAE

Nome: finza Elena Spinapolice

http://cervelli.cineca.it’/bandoGiovani/vis_modello.php?info= .. 20/10/2015
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Nata o Foggia, 3 Novembhre 1976

Indirizzo: Ischuikowskistrafe 2. 13-04103 Leipzig, Germany.

Indirizzo Ufhao: Max Planck Institute for Evohtionary Antiropology Department of Human Evolution, Desitscher Platz 6 04103 Leipzig,
Telefono: (139133886 76967

E-mail: enza_spinapolice@evampg.de enza spin@iol it enza.spinapolice@gment com

Esperienze Professional)
2011-2014: Ricercatore, Max Plunck Institute for tvolutionary Anthropology. Department of Human Fvolution, Leipzig, Germany.

2009-201 1 Rrcercatore Marte Curie Incoming International Feltow, Max Planck nstinute for Evolutionary Anthropology. Department of Human Evolution,
Leipzig. Germony.

2008-2009 : Dircttore di Scave per PALEQTIMES s.ar ! (France).

Formazione e qualificazions professionali

2008: (ualificazione Nuzionale Professore associato. Mailres de conférences, Francia

2004-2008: Dottorate Europea feon bact vaceademicaj in Archealogia Preistorica, cotutelo Roma La Sapienza e Bordeawx 1 (Institute of Prehisiore and Geology
of the Quaternary, Bordeoux, France). Tirola della tesi: Technologie hthwgue of cireulation des matiéres premisres an Paldolthigue moyen dans le Salento

(Poutlex, ftalie) : perspechives comportementales. Direttore: Prof 4. Biett, M Piperna e J. Jauberi.

2003-2004: Master Paleogntropologiv ¢ Preistoria Universita” Bordeaux | University (France). Tesi: “laille sur enctwme ot maiiéves premicres: fe cos de Pliahic
centrafe fyrehénienne . Direttore: Prof /. Jaubcrt ¢ A, Bietii.

2002: Laupea (110 110 cum laude) Archeologia Preistorica, Dipartimento di Palemologia, Roma “La Sapienza”. Tesi: “lin approccio multidisciplinare allo studio
degli wltimt Neandertaliani: nwovi dati dal Musteriano di Grotta Breuil (Lazio, ftali) ", Direttore: Prof. A. Bietr.

Burse di studio ¢ presy

2009-2011: Intra-Ewropean ellowship (Call: FPT-PEQPLE-2008-1119), People - Marie Curie Actions - Seventh FF-ramework Programine. European nion
{161.686.39 €

2004-20017: Bopse oi studiv per cotwela di tesi o Dotiorato (10.000 €}, Roma — La Sapienza.
2004-2007: Borsn oi Studio per Dottorato di Ricerca XX ciclo (1 cussificatad, Rome - La Supienza (30.000 €5

2003 Prima premio dell *{stiwto fiahano di Preistoria e Protostoria come migliore test df Laurea 2003 (5 000
€

1999- 2001 Borsa di collaborazione con la Biblsotved di Paletnologia,

Lrogret

Industria titeca in corsa i studio:

« dcheufeano: Bénazit, Caséres sur Adour (Landes, France).

« Musteriano: Grotia Brewil (Latum, Haly), Grotia Romaneth, Urotta dei Giganti, Grotta Titi, Grotta Utazzo C, Grota Torre dell Alto, Grotta M. Bernarding
(Aputia, Htaly).

* Ateriano: Jebel Gharbi (Lybie). Tabelbalat (Algeriaj.

« MSA: Urarba i, Melka Kunture, Bthiopia: Sai Istand (Sudon).

Analisi spaziali ¢ rimoniaggi: Grotta Brewil, Riparo Mochi
Archeologia Sperymentale: Scheggiatura sperintentale su sefce, calcare ¢ conchiglie (Callista chione).

Industria su conchiglia in studio: Grotta dei Giganti (Mousteriano); Ksar Akil (Initial Upper Palacolitiue, Libana).

Attivita o ricerca

Attivita di vicerca i corso

204 3-presente; Membro del progretto ERC “In Afnica: The role of East Africa in the evolution of Ruman diversity”, 1 M. Mirazon Lahr (Cambridge University).

201 2-presente: Membro della “Missione archeologica italiana a Melka Kunture ¢ Balchit (Etiopia). " Responsabite dello studio dell mdustria lttica AMSA. Direttore
M. Mussi fRoma- La Sapieaza University. taly)

2009-201 2. Membro delta missione “Missione Congiunta lialo-1ibica nel Jebet Gharbi ~ Libia”. Responsabile dello studio dell industria litica ateriana, Direttori
Elena . Garcea (Université de Cassino, ltalie) ¢ B.E, Baricl (Ruma- La Saprenza University, Haly).

Precedenti progetti

2006-20111: Co~direttore a Riparo Moch (Balz Rosst df Grimaldi). Lirettore di scavo ¢ defle attivita di laboratorio, Responsabile delle analisi spaziall e dei
rimontagn.

2008- 201 Partecipazione ol progetto PCR "ETICALP” « Evalutions. nansferss, inter-culturalites dans 1are Hguro-provengal. Matierex premiéres. productions el
usuges du Paléolithique supériewr & {dge du Bronze ancien ». Coordipatore 1. Binder (MR 61310, Université e Provence, France).

2006-2007: Consulente per it Paleolitico, Soprmtendenza Archeologica detla Pugtia, Dott. 8. A. Gorgoglione. 2000-2006: Collaboratore del Laboratorio di
Eenlogia Preistorica, Dipartimento di Biologia Animale e

dell Uomo, Roma- La Sapivnza. Direzione 4. Bietts,

Ricercatore ner progetti finanziati dal MITR:

o Anorganic raw materioly economy and provenance of chipped industry in some stone age sites of northers and centrat Italy.

o Cirotta Brewd, Riparo Mochi and Grotta St Angelo scavi e ricerche:

Insegramento v conjerenze

2014: Conterensa alta Cape Town University, South Afvica “the Fast-Afrrcan Perspective on the orign of Modern humans ™, 23 Aprile 204

2003 Conferenza oflINA Cologuium. Universita’ di Tubingen “New Insights and perspectives in the Middie 1o Upper Patacolithic Sransition in Lraly ™,

http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modello.php?info= ... 20/10/2015


http://cervell
mailto:enza.spin@ioI.Jlim=a.spinapolice@gmOilcom
mailto:spmap()flce@era,mpg.Je

MODELLO Pagina 3 di 14

204 2: Conferenza al McDonald Insiitute. Cambridge “The emergence and diffiusion of modern humans analysed through lithic technology ™.

2007 Conferenza per la canedra di Archeologia del Paleolitico, Prof. Zumpetti, Roma — Lu Saprenza Unpversity « L'Uluzziona ¢ Uinizmo del Paleolitico Superiore
in Balia. Imtroduzrane dlle problematiche ».

2008-2006. Tutor degdi studenti neltanetia Summer School, progetio ALPINET o Ripare Mochi, Liguria. Workshops, seminari, archeologia sperimeniale ¢ tecniche
JF scavo

2002-2004: Collaborazione con lu cattedra di Ecologia PReistorica, Dipartimento di Biologia ANimale ¢ dell'Uomao, Roma — Lu Sapienza, Professor A. Bietti.
Direzione di Tesi

20072008 Carjotta Pivons, University of Trento: Tesi di Lawrea “Analisi Spaziali di Grotta Breuil .

LEsperienze di Scuvo

Direttore

200320006 Satento (Aputia, Southern ltaly) ncoguzione gen-archuologica finauziata dall” Istituto raltano di Pafeontologia Umana (ISIPU).

Cowdiretiore

2007-2010: Riparo Mochi, Balzt Rossi, Grumaldi. Direttori S. Grimalds (Universita di Trento) ¢ A. del Lucchese (Soprintendenza Archeologica Liguria).

2000-2006: Riparo Mochi. Balzi Rossi. Direttori Prof. A. Bietti (La Sapicnza University) ¢ 4. del Lucchese (Soprintendenza Archeologica Liguria).
2003: Grotia Brenil, Lazio. Divettore Profl A. Bietti (Roma - Lu Supienza). Archeologia preventiva
2000 Lurettore scave i emergenza sito Achewleano di Benazit, Limdes, France, Paleotune SARL.

2003.2007: Rome, Fiumicino, sondaggt ¢ scave di contesti dell 1t del Bronzo, Ferro e ¢ di Eta Romana Direzione Sopriniendenza Archeolugica di Ostia (Dr. A.
Murelli),

20022007 Archievlogia Urbuna, cooperative GEA. Direzione Soprinfendenza Archentogica de Rowa,

Partecipazioni

2002.2003: Grofta 8. Angelo, Abruzzo, Paleolitico Superiore. Direttore Prof. A, Bietti (Lo Sapienze ¢ Istituro Iodiono di Paleontologia Umane
20000 Lanné Darré, Midi Pirendes, Irance, Paleolitico Inferiore, Direttore Dr. 1. Colonge.

1999; Grotta St Maria, Abruzzo, Paleolitico Superiore. Direttore Prof. A. Bietti (La Saprenza) e Istituto Naliano di Pateontologia Umana.
199%: Toppo Daguzzo. Basiticata, Iineolifico. Direttore Prof AL Cipoltoni (Universitd di Urbing).

1998; Grotta Brewd, Luzio, Paleolitio Medio. Direttore Prof. A, Beetti tLa Sapienzal ¢ Istituto laluano di Pateornologio Umana.

Sucivia " scientifiche

Society of Africanist Archaeologasts (2010) Bwropean Association of Archucologists (2009) Socicty for American drchaeology (2007} Istituto ftadiana di Preistoria
¢ Profostoria (2004) Istetuto ltaliano & Paleontologia Umana (20007

Inglese
CURRICULUM TTEAE

Name: Enrca Flena Spinapolice

Titte: Phid

Bar in Foggra, Mtdy, November U3rd, 1976

Home Address. Via Carmicelli 16, 71016 San Severo (FG), Italy

Office wddress: Max Planck Institute for Evolutionary Anthropology Department of Human Evolution, Dentscher Platz 6 04103 Leipzig.
Tefephume: (0039) 3388676967

L= enza_spinapolicefdeva mpg.de enza spiniol. it

Rexearch Interests

« drchuacology of carly Homo sapiens

¢« Relation between behavioral and hiological inoderruty

« Neanderthal archaeatogy

 Mousterian MSA mobility sirategies and settlement systems
* Lithic technology and raw mateeial provenasce analysis

Avaslennc positions

2011-2013: Research IFellow, Mav Planck fnstitute for Evolutionary Anthropology. Department of Human Evolusion, Leipzig, CGermany.

20092011 1 Marie Curic incoming Interrationad FFelow, Mas Plonck Institute for bvolutionary Anttiropology. Department of Hhmean Fvolution, Leipzig, Germeny,
Fetueation and muin quadifivations

2004-2008: European PRI (with bonors) in Prehistoric Archaeology, La Sapienza University and Bordeaus | University (Institute of Prefustory and Ceoluyy of the
Quaternary, Bordeauy. France). Thesis: Technologie lithiyue et circuiation des matiéres premiéres au Paléolithigue moven dans le Satento (Poviiles. Halie) :
perspectives compartementales. Directors: Prof. A. Biett, M. Piperno und. L Jaubert.

2003-2004: M.A. (18 class) Paleoanthropology and Prehistory, Bordeaux I University (France). Dissertation: " The anvil percussion w Central ltaly ", Divector
Prof. I daubert.

2002: BA. (1s1 class with honors) Prehistoric Archaeology, Dep. of Archaeology, Rome “La Sapienza” University, Rome. Dissertation: A multidisciplinary
upproach (o the study of Lasi Neunderthals: new data on the finol Mousterian site of Grotta Brewit (Lazio, Itaby). Director: Prof. A. Bietti.

1995-2002: Prehistoric Archaeology at Rome " La Sapienza ™ University, Rome, Italy.

Mujor projects and involvement

Lithie industrios i stly.

* Achendean: Hénazit. azdres sur Adour (Landes, France).

» Mowsterian: Grotta Brenid (Latium, ltaiyy, Gratta Romanelli, CGrotta der Giganti, Grotta Titti, Grotta Uluzzo C, Grotta Torre dell Alto, Grotta M. Bernardini
(Apulia, Italy).

* Aterian: debel Gharhi (Lyvhie).

« MSA: Garba LI, Melka Kunture, Ethiopia; West Tirkana MSA Sites (Kenva).

Research project and collaborations

2013, Research icam memther “In dfrica: The role of East Africa in the evolution of hreman diversity . PI AL Mirazon Lahr (Cambridge { niversity),
2012-2013: Research team member “Missione archeologica ituliana a Melka Konture ¢ Balchit (Etiopia). " PIM. Mussi {Roma- La Sapienza ( miversity, ltaly).
2009-2012: Research team member “Missione Conghnta Balo-Libiva nel Jebel Ghorbi - Libio . PI Elena £, Garcea (Université de Cassino, ltatie) and B.E,
Barich (Roma- La Sapienza University, ltaly).

2006-20 1y Co-P'l in Riparo Muchi (Bulzi Rossi dy Grimoldi) research team. In charge of spaticd analysis and refitting. Responsible of excavation method, Jithic
analyyis and refitting. ‘

2009 PL Middle Paleotithue site of Béaazit | in Cozéres-sur-U'Admir, thamdes. Agquiteune, Frances.

2008, Colluboration to PUR "ETICALP” « Evolutions, transferts, inter-culturalites dows | are ligtro-provencal. Matiéres premiéres, productions ef usages du

http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modello.php?info= .. 20/10/2015
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Paléolithiue supbrieur & 1dge di Bronze ancien » Conrdinatenr 1) Binder (LIMR 6130, Université de Pravence, France),

2006-2007: Collaboration in_field and laboratory research Soprintendenza Archeologica della Pugla, Dott. M. 4. Gorgoglione.,

2004-2006; Princpal mvestigator m the Salento project survey, Istituto Hafiano di Paleontologia Umana, *Romu la Sapienza ™ Universiy:

2000-2006: (Collaborator in xeveral projects financved by Ministero per I'lUniversita e la Ricerca Scientifica ¢ Teenologica (MIUR). Dipavimento di Bivlogia
Animale ¢ dell Tioma. University “Rome- La Sapienza ™, Pl prof A Bictti.

0 hnorganic raw maierials cconomy: and provenunce of chipped industry in some stope age sites of northern and central Itady.

o Grona Brewd, Riparo Mochi and Grotta St dngelo excavation and study.

o dnvil percussion analysis and experimental setlings.

Granis and Scolarships

2009-201 1. Intra-Luropeun Fellowship (Call: 1P7-PEOPLE-2008-1L1). People - Murie Curie Actions - Sevensh Framework Programme. Iuropean Union
(16168639 ¢)

2004-2007 niversty Grant for the European PR (10000 £}

2004-2007: [ tuition scholarship for Doctoral stwdies, University of Rome - La Supienza (First Place) (30.000 €]

2003 st Prize Istituto ltaliane di Preistoria e Protostora; Award for the best B4 Dissertation of the vear and {ront to prolopg research on the subject (5.000 €5
1999- 2004 Annucd CGrant 1o colluborate with Dipartimento di Paletmolngia, University of Rome - La Sapienza.

Professianal Membersiip

Society of Africamst Archacologists (2010)

Furopean Avsociation of Archacologisty (2009)

Society for American drchacology (2007)

Istituto ltaliono di Preistoria ¢ Protostora (2004)

Istituto ltaliano di Paleontologio Umana (2000)

Workshop-Teaching

2008-2006: Tutoring of the studems participating to the Summer School promoted by ALPINET project in Riparo Meochi, Liguria. Workshops, semnars,
experimetad archaeology and ficld techniques.

20002-2004: ollaburation 10 the chair “Prehistoric Ecology®, Departement of Human and Biological Biologv, Rome “La Sapienza University”. Tutoring of B4
students.

I hssertation Ca-Supervision

20072008 Carlotta Pisori.  iiversity of Trento: supervision of BA Thesis “Spatial analvses of Crotta Brevil .

Main field experience

Director

200520006 Salento tApuiia, Southern ltaly) geo-archacological survey promoted by Istinwio ltaliano di Paleontologia Umana (1S100).

Co-director

2007-2010: Riparo Mochi. Boizr Rossi, Grimaldi, Middle and Upper Pataeolithic. Divectors Dr. S, Grmaldi (Trento University) and A. def Lucchese
(Soprintendenza Archeologica Liguria).

Joint Director

2000-2006: Ripare Mok, Balzi Rossi, Middle-Upper Palaeclittuc. Director Prof. A. Bretti (La Sapienze University) and 4. del Lncchese (Soprintendenza
Archcologica Ligurial.

2003: Grotta Brewil. Lutium, Centrad 1tuly, Middle Palueolithic, Direcinr Prof. A, Bietti (L Sapienza Unverstivs.

Preventive and urbun urchaeology

2004 Principal investigator in Acheutean site of Benazit. Lardex, France. Pateotime SARL.

2003-2007: Rome, Fiumicino, fiehd evaluation and excavation of Middle Bronze, Iron and Rontan age feotures in humid enviranment (marshy areas with peat).
Excavation of wood and other organic features. Direciion of Soprinfendenza Archeologica di QOstia (Dr. A. Morelii).

2002-2007. Rome, archacological eviduations (s urban contexts. Director Saprintendenzo Archeologica di Roma.

Main Participutions

20022003 Grotta S. Angelo, Abruzzo, Censral Htaly, Upper Palacolithic, Divector Prof. A Bietti (La Sapienza University) and Istitulo ltaliano di Paleontologia
Himana.

2000: Lanné Darré, Midi Pirendes, France, Lower Palacolithie. Dircctor Dr 1) Colongze,

1999: 8 Muria Cave, Abruzzo, Ceptral haly, Final Upper Palaeolithic. Director Prof. A Bietti (La Sapienza University) and iitwro ltaliano i Paleontologia
Umana.

1998 Toppa Daguzzo, Basilicata, Encolithic. ivection Prof. M. Cipolloni (Université de Urbing).

1998 Crotta Brewd, Latin Cenral Ttaly, Middie Palaeolithic, Direcior Prof. A. Breti (Lo Soprenza University) and Istiwo laliano di Paleontologia Umana,

PUBBLICAZIONI SCIENTIFICHE

PUBLICATIONS AND CONFERENCE PRESENTATHON

In preparatian

R A Foley, 1 Madlo Femander, B, L. Spinapolice and M. Mirazon Labr " The MSA site of Kalokoel 3, West Turkana, Kenye™, Jonrnal of Human Evolution.
E. Spinapohice, “Curated and expedient technologies in the Mousterian from Salento (Apulia, Italy) ”. Journal of Archaeological Science.

N. Dérschmer, . Spmapolice, K E. Frzsimmons, S McPherron. 10 Hublin “Late Quaternary palacoenvironmental and cultural change i the context of modern
humun origins i the Moaghreh. northern Africa”, Uvaternary Science Reviews,

Refereed journaly

Enza Spinapolice and Elena 4. A. Gurcea accepted “Aterian lithic technaology and settfement system in the Jebel Gharbi, North-Western Libva ™, Unaternary
Imternational.

M, Mussi, 5 Altamura, D. Gergads, R Grim, R, T, Melis, E. Spinapolice in press “A preliminary re-assexsment of Garba Hi at Melka Kunture. a Middle Stone Age
sue with archaic Homo sapiens remains ™, Quaternary International hitp. dv.dai.org 10,1016 j.quaint. 2013.08.028

LB Spinapolice, and EAA Garcea, 2013 « The Aterian from the Jebel Gharba (Libya): new technological perspectives from North Afnca ». African
Archacological Review 30 (2, pp 169-194.

K. Dovka, £.1. Spinapohce, 2012 « Neanderthal shell 1ool production: evidence from Middle Palacolithic ltaly and Greece ». dournal of Word Prefustory 25
(2012), pp. 4579,

LB Spinapolice, 2012 « Mowsterian {ithic industry and raw material economy from Salento (Apulia, Htaly): new perspectives on Neanderthals mobility patternsy.
Journal of Archacological Science 39 (20125, pp. 680)- 689

A. Tagliacozzo, . Zeppieri, 1. Fiore, £, Spinapolice. 4. Del Lucchese, 2012 i Archaeozoologival evidence of subsistence strategies during the Graveition at Riparo
Moachi (Balzi Rosst, Veatimigho, Imperia - ftaly) ». Quaternary International 252 (2012), pp. 142-154.

A Bietii £, Cancellieri, C. Corinaldesi, S. Grimatdi, 1. Spinapolice, 2009-2010 « La percussion sur encliume en lialie centrale thyrrenéenne », in Mourre and
Jarry feds ) « Entre le marteau et Denclumes. Actes de la table ronde de Toudouse, 13-17 mors 2004, PALEC 2009-2010, numére spéoal, p. 143-180.

b Spingpolice, 2006 « 1. uso dello spuazio o Grotta Brewil: risultati preliminari dall analisi degli stroti inferiori (6,7 ¢ 8) ». Rivista oy Scienze Preistoriche LULL pag.
39-52.

Conference proceedings and edited volumes

£ E Spinapolice. m press « H Paleolitivn della Calabeias, Catalogo del Museo di Cosenza, A, Vanzet) fed).

L. Spimupolice 2811 « Custres sur Adovr, Bénuze v, in « Bilan scientifique 2009, Direction régionule des Afpuires culturelles Agustaine » Service régional
darchéologic, pp. 202-203.

S (irimaldi and 1. Spinapolice. 2000 « The late mowsterian of Grotta Brewd (Monte (Circeo, Lazio, ftalyi: interpreting new and ancient datas, i “Middle

http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modello.php?info= .. 20/10/2015


http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis
http:RJ1'I.wa
http:lIome-I.ll

MODELLO Pagina 5 di 14

Patacolithic Human Activiiv and Palavoecology: New Discoveries and Jdeas *, ed. by Jan Michal Burdikiewicz and Andrze) Wisniewshky, Wroclew, pp. 413424

I, Spinapolice. 2008 « Lithic industries and raw materiul in sowthern lraly Mousterion: an example from Cratta dei Giganti (Salento, Apulia) ». in « Non-flint raw
materiad use w prefustory L wtilisation préhistorique de matiGres premiéres lithiques alternatives » ed, by Sternke i @l.. Proceedings of the C77 colloguiian,
UINPP Lisbon, Septembre 2006, Rar International Sevies, Oxford, pp. 177-156.

. Crastiam. . Spinapolice 2009 « Approcaio lecna-sperimentale all'industria sit Callista chione. Nuovi risultati da Grotta dei Giganti (L) » Proceedings of the 3°
Convegno Nazionale di drcheozoologiu - Rovercto 10-12 novembre 2006, pp. 85-88.

8. Grimaldi, 5. Spinapolice, E. Cancellieri. (. Corinaldesi, 2007, « Approccio sperimentale alla percussione su incudine nel Musteriano laziale », Proceedings of
the X1, Rinnione Scientificu “Strategie di isedhamento fia Luzio ¢ Campunia in €1 Preistorica ¢ Protostorica”, Roma, 30 Novembre - 03 Dicembre 2003, pp. 295-
304,

. Spinapotice. 2007 « Anglist informatizzaty defla distribuzione dei reperts dello strato 7 di Grotta Breuil (Monte Cireeo, Lazio) s, Proceedings of the AL Rmnione
Scientifica “Sirategie di insediamento fra Laziv e Campania in ei& Preistorivu ¢ Protostorica”, Roma, 30 Novembre- 03 Dicembre 2005, pp. 31-34.

D, Zampetti, I+ Alhaigue, C. Lemorini, E. Cristiani, B. Campanetlo, A. Pasquoni, I Spinapolice. 2004 «Larcheologia sperimentale ¢ la documentazione
ctnografica come siruments interprela(ivi dei manufatii in ossos in “Afti del 2° Convegno Nazionale di Etnoarchentogia (Mondaing 7 & Giugno 2001) ", M. Barogi
and 1. Lugli feds). pag 1224128,

Conference preseniationy

Af. Mussi, & Altomura, 1. Geragds, RGrin, R 1 Melis, E. Spinapolice «A preliminary re-assessmont of Garba 111 at Metka Kupture, o Middle Stone Age site with
wrchaic Honio sapiens remearnss, 18t Internationa] Conference of Ethiopion Studies, DIRE DAWA: 29 Oct. - 2 Nav. 2012,

k. Spinapolice and .44 Gareea 2012 « Imtegrating hthic analysis in tracking sut-of-Africa migrations: new evidence from the Jebel Gharbs, NW Libve, »,
Conference “Middle Palacolithic in the Desert”, Oxford, 13-14 January 201 2.

1. Tsanova. . Spinapolice 2010, « A la chamiére entre le débitage Levatiots et e débitage sem-tournant. Exemples des ensembles lithiques de la transition enire
le Paldolithigue moyen et le Padéolithique supérieur en Furope orieniale et en Afrique dy Nord (86-40 Ka) » XXT e congrés préhistorique de France. Bordeowy
Les Eyzies 31 mai-3 jun 2010, " Transition, rupture ou continité au Paléoluhique moyen © fe stetwt de la production laminaire volumétrique” tLocht J-L. Ortega,
1., Soressi M)

£ Spinapolice, A. Delagnes, J. Jaubert, 2010 « Tracking luman migrations through the lithic record: a chatlenging task ». XXVIle congres préhistorique de
France, Bordeaus ~ Les Evzies 31 mai-3 juin 2010, "Settlement Dyvnantics of the Middle Paleolithic and Middle Stone Age. UISPP Sexsion (Conmssion 27) .
(N.Conard . et 4. Delagnes).

15 Spinapolice, J. Ricl-Salvatore and I, Cancelfieri 2007 « Continuity and discontinuity in raw material exploitation and procurement from Middle to Jnal Upper
Palaenditiic in the Salento (Apulicg », International Conferanve "Approcet metodologicl integeati per lo studin dei nrasfatti litici preistorici”. Firenze 13-13
dicembre, 2007

Bietti A., Grimaldr S.. Spinapotice I, Negrino, 1., Cristiami. E., Ruggeri, D.. Concellieri, £ 2006 « Le Grotte del Monte Circeo e non solo. Riffessioni sul
comportamento winano nel Plestocene superiose ». International cangress « Nostro fratetlo Neanderthal », coordinator (. Manz, Sabaudia (ltalv) 21-22

Invited lectures

2084 Invited lecanre ol the conferenee "The Archacology of Modern Humean Evolution m Africa”™. Cambridge May 13 2014

2013 Invited Lecture at the INA Cologuinn, Jubmgen University “New Insights and perspectives in the Middle to Upper Palueolithic Transition in ltaly”.
2002 Invited Lectire at the Mcbonald Instinnte, Cambrdge “The emergence and diffusion of moderm humons anatvsed through lithic technology”.

2007 Invited Iectures in Palacolithic archacology. Prof. Zompetti, Roma — Lo Sapienza University « The Tizzion and the beginning of the Upper Palaeolithic in
fraly. Introduction to the problematics.

Poster presemted

2003 A, Biewi, C. Cormaldest, S, Grimaldi, . Spmapolice 2003 « The late Mousterian of Grotta Brenl », poster presented at EA4 2003, Sun Petersburg,

Mafor ficld work reports for prevemtive archacology

I Spinapolice (ed ) 2010 « Bénuzit, Cuzéres sur Adour (40). Rappart de fouille préventive », Société Paléotime. 210 pp.

Public Transfer of Knowledge Activities

2012 Curcdor of the board “Prehistory” i the Hfalian home-schooling blog “Lapappadolce ™, hp: www lapappadolve.net guest-post-perche-insegnure<io-
preistoria-ai-bumbini

PROGRAMMA DI RICERCA

Area Scientifico Disciplinare 10 - Scienze delfantichita, filologiva-detterarie ¢ storico-artistiche
Settari scientifico-disciplinari L-ANT 01 - Preistoria ¢ protostorio
Settori ERC SH_2 - Prehistory and protofustory

Titolo del Programma di Ricerca (in italiano) | Una prospettiva est-africano sulle origini deli'vomo moderno

Titolo del Programma di Ricerca (in inglese) | The £ust African record and the origin of modern human behaviour

PAROLE CHIAVE

Italiano
L. Preistoria
2. Paleolnco
3. Middle Stone Age
4. Africa
5. Industria litica
6. Homo supens
7. ExtAfrica

8. Mudernua compurtamentale
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Inglese
L. Prehistory
2. Palacolithic
3 Afriea
4. Lithic technology
S, Last Africa
6. Homo sapiens
7. Behavioural modernify

8. Muddie Stone Age

DESCRIZIONE DEL PROGRAMMA D! RICERCA

Italiano

Llarcheologia dell’Africa orientale ha le potenzialiti per svolgere un ruolo essenziale nella comprensione defl’evoluzione comportameniale degli esseri wnant
madersi. Quesia regione hu dato § fossilt pite antichi coposciuti dalla nostra specie 1,2, 1 evidenza del primy umant oderrr & coerente con la coalescenza
ipotizzata per nfera diversita del DNA mitocondriale nell'uono vivente 3; anche 1'evidenza genctica dimostra la divergenza tra il pool genetica delle popelacion:
africane ¢ nos africane tra 70 ¢ 50 kva 4.

Tuttavia, mentre | fossili forniscono un contesto evolutivo per Porigine della nosira specie, & solo aitraversa Parcheologia che possiamo analizzare l'evoluzione det
comporiamenlo. Gili strumenti di pietra costituiscono la maggior parte degli elementi disponibili per studiare la variahilitéi comportamentale degli ominidi, ¢ sone
molto abbondant: rispetto ai fossili.

1 Muddie Stone Age (MSA) & il comesto archeologico che inquadra Uevoluzione degli esseri wmani moderni. Tutti gli H.sapiens fossili dell'Africa orientale sono
associaty con mdusiria MSA. Pittavia, non existe una corvelazione ira fossili e teono-complessi; lo teciologia MS4 infatti non é esclusiva di H sapiens, ma compare
 context piiv aniichi: st MSA pitt antichi in Africa orientale 3 sono datati a -~ 276 kva ¢ sona almeno 70 kya pite anticht dei primi H.sapiens. (nesto potrebbe
significare che la sequenza del cambiamento evoluiive & prima comportumentale, e poi anaiomica. La firma archeologica del cosiddetto "comporiamento
maderno” (sensu stricla) ¢ successiva, e le innovazione comportomentali significative in Africa i verificano da 100 a 70 kva |

Stato detlarre

La ricerca in Africa Orientate & fondanentale per capire le origini umane, nefl’arco di tempo che corrisponde ai primi fossili &i H. sapiens. Quesia é Favea in i §
prini esseri umant moderni potrebhero essere endemici 8. Le nwove scoperte ¢ la datazione der fossili insienc afle prove genetiche sona coerenti. fornendo fa
popolazione vriginania per le dispersiont successive dall’Africa. Questi dati hanno portato ad un rinnovato interesse per 1’ MSA4 negli witimi diect anni, dad monmento
che duati i primi fossili v H. sapiens dell'Africa orientale sono associati con manufatti MSA. La maggior parte degli esemplari vengono dail'litiopia: Kibish
Formation 21112, Herro Member deflo Formazione Bouri 113, Garba 1] o Melka Kunture 14, Aduma 13,16 ¢ Pore Epicl 7-20. Exemiplari provenienti dalla
Tunzunia sono Upper Ngaloba Bed a Laetoli 21, Mnha 22, ed eventualmentc Lake Fyasi 23-23. 11 fossie di Singa mn Sudan & stato ampiamente dibatiuto, ma é
probubtimente associato a MSA 26-28. Tuntuvia, nonostante Pimportanza defle prove disponibih, la conoscenza det comportamenti defle popolazionr di omimds in
Atrica Orientale durante gli uitimi 200 kya & ancora scarsa. Anche se vi & un numero cunsiderevaole di siti noti. relativamente pochi di questi sono ben datati ¢ la
maggior parte consistono i 94 aoll’aperto 29. Lo distribuzione irregolure dei siti MSA dell'dfvica orientale si riflere nefla notura internittente deflo loro indagine
38 H contrasto tra lu documentazione Jussile ben studiata ¢ ke scarsitd di dati sufla weenologia MSA & impressiopanie. L MSA & convensianalmente 6,31 definito
come un fecnocomplesso caratlerizzato da punte e Jall'uso frequente del merodo Levallois, menire mancano § grandi strumenti trovati nell’ ESA. Tuttuvia, la
definizione di quesia fecnologia & cambiata spesso pel tempo 3233, Una rivalutazione teenmlogica dell'MS4 & stata intrapresa solo negli wltime anni, ma la
variahilite regionale (sensu Clark 1988) & ancora poceo indagata. (Questo & problematico, visto che U'Early MSA precede i primi H. sapiens e che la tecnologr MSA
potrebhe corrispondere all'adattamento comportamentale Jf moltephicr popoluzioni i ominidi. 1 MSA sta gradualmente arrivando ad una rivalutazione insicme al
coricetto dy modernid comporiamentale. 1.a visione di una singola origine e 0 modernitd africona & condivisa da molti ricercatori e.g.34.33-37, mu i criters che la
definiscono sono fluftuanty e controversi 38,349,

1 progetto st articolerd in tre fusi.

£ Diversiti nell MS4

Nurd vahwtata la diversite htica dell MSA dell’ Africa orieneale (MIS 8-3). 1 modello interpretativo corrente del MSA suggerisce wna crescente regionalizzazione.,
che riflette una frammentazione geografica dei gruppi vmani, busata su cambiamenti socro-ecologici. Visolumento e ladattamento 6-8, Si verificherd se le evidenze
ittiche riffeliona regonalizzazione, tentando di isolare gli elementi che sono condivisi ¢ quelli che mostrano regionalizzazione nefly modalda J produzione ¢ o
morfologia. 8t wtilizzerannn quindi un numero di siti chiave per verificarne fe affinitd. Queste xaranno poi contestvalizzate in termini Ji distribuzione gevgrafica.
dei tassi di variazione o stabilita nel tempo, e ambicnte.

Saranno analizzute le industrie di due importanti focalitt archeologiche:

1) Lago Turkana. Cesta regione del nord del Kenva ha alcuni importanti siti con MSA e prume umary moderni (Omao Kibish, Kyabua, Elive Springs, etc); il
progetio INCAFRICA (Direttore M. Lahr, Cambridge). ha scoperto olcuni nuovi siti nella parte SW del lage (Kaalakoel 3, Locharakwan 2, Lokodongot 2.
Locharatome, Kvanymangen). (Quest siti forniranno nuovi dati sui modelit deffu variabilits locale.

2} Melka Kunture. Etiopia (Diretiore M. Mussi. Roma - Sapicnza). {1 pin’ importame sito MSA di Melka Kunture ¢ Garbo [ nella valle det Medio Awash (Mussi ef
af 2013). [ materiali da veceli € muovi scavi di Garba Il e altri sivi MSA nellu zona forniranno un secondo campione di litica, per exominare la variabiié nel
AdS4.

Le duc aree di studio combmale fornranio un dato sufla di varahilitd locole ¢ regionale nefla tecnologia MSA, i ardine cronolugice che va dadl farly MNA
(Garba Hl ) a Late MSA sensu 9 (siti West Turkana).

Uit terza ared sard agyiwtid tramite nuovi scavigef.infra).

20 Ont of Fast- Africa orientale

La fase 2 ¢ dedicata ad un quodro comparativo piv ampio. Diversi altri siti MSA saranno nuovamente analizzati. (Questt siti includono Sai Island (liarlv MSA) e il
sifo scoperto di recente di Omdurman [6B3 (Late MSA) in Sudan. in corso dv indagine da parte della Missione ltaliana in Sudun (1. Usas), poi i siti Alerioni dolla
Mussione Italiana det Jehel Gharbi, Libia (1. Garcea): Vobwettvo sarg gquello una volta consolidata la conoscenza della variahilita dell st Africa, di estenderla
dlle region adiaeenti. I risulhato sard una simest der dav su scalu ponufricana. 1 risultati dovrebbera portare a una vatutazione dettoglivto dei modetli di
cambiamenti comporiamentoli affraverso Pevoluzione degli esseri umam moderni in Africa.

30 Sfruttament dei risuliatt ¢ conclusionr

I progeno di ricerca proposto permetferd di mgliorare la nostra comprensione del contesto cplturate detlu comparsa dei primi nomini moderni in Africa e
aggiungere informazioni preziose per la posira comprensione deile origini ¢ del comportamento umano. Questo progettn sard realizzaio effetinvanda nuove ricerche
n sili chuave in Africa orientale.

Moltr progressi scientifivs sono previst al segaato di guesto progetin, che Jormrd una comprensione pin’ ampia del contesto archealogico detla nascitu ¢
dellaffermazione deli womo woderno. I dibattito sulla modernita culturale & in corso, ma le 1estimonionze archeologiche dei primi Hsapiens sono ancora poco
conoscivte, E imporiante identificare le coratieristiche dei sistemi territoriali ¢ sociali doi primi H sapiens per valutare @i elementy paragonahiti ad aliri sivi MSA ¢
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di altre aree geografiche. La questione & gic st sollavata da Fryon e colleghi 10 affermando che ™ ia nostra sfida & quella di individuare le firme del nascente
adettamento iniziale di . sapiens " . I progeito parteciperd yuindi a gquesta mdogine.

Obicttivi primart inchidono rivalutare fa diversud altmterno dir MSA attraverso l'analisi dei manrfaits wrihzzando un approcco chaine opératoire. lisse produrrd
mvove localitd, cosi come langlisé di novi materiali ¢ Punione dei risultati con guelli existenti. It contesto est-africane & fondamentale per analizzare la questione
delto svituppe regionale dell' MSA. H confronto con sequenze analoghe produrra puavi elementi di prova per cupire Porigine ¢ la diffusione degli wmani macterni. 1
progerto proposto ¢ un contributo significativo agli sforsi in corse per comprendere il rapporto tra modernita biologica e culturale

METODI

1} Litica

La hitrca & spesso 1 unica prova archeologica che ha resistito all ‘aciditi perpena del suole indotta dall attivitis vilcano-tettoniea nella Rift Valley, Queste evidenze
sono spesso nell ‘ombra delle guestioni dominanti della modernita. Tutavia, swudi recenti hanno dimostrato {utilita deglt studi 1ecnologici; quest: lavori hanna
messa in hice: la presenca di dlenne caratteristiche tecriche considerale completamente moderne o partive da 300 ka (produzione di lame: $1), Punportanza delly
sviluppo del metodo Levailois nel processo di transizione dall Acheuleano al sistema MSA 10,le inplicazioni per i movimenti di populaziene 41 ¢ limportanza
detla documentazione delie caratieristiche tecniche per Uidentificazione delle tradizioni regionaly 33. F necessario riconoscere che e industrie litiche svolgono un
ruolo impurtante nefla comprensione del comportamento umeano, detle capacita cognitive, delloceupasione terriforiale.

La comprensione defle sequenze i scheggiatura fornisce informazioni relative alle tradizioni cwturall di una determuncta area, evidenziando una possibile
contimutd nel fempo ¢ o rotture ¢ inpavazioni; la litica & il prodotte defl'azione sociale ed e'incorporata nella socictd che ha prodolto | manufatts. L analisi della
liticy fornisce dutt sulle dinamiche insediative ¢ la mobitith dei cacciatori-raceoglitori che i hanno prodoiti ¢ sulle funzioni del sito, cosi come le dimension ¢ la
forma det tervitors. Attraverse i refittwg ¢ analisi delic superfici, possiamo anche avere del dati suil'mtegrita di wi sito e il possibile disturbo post-deposizionalr.
Tutis questt dati contribuiscono a costruire miove ipotesi di ricerca legate af rerritoria e periodo di stuco, soprultulto se collegate ad altrs doti disponibili. 1L'analisi
tecnologica gui proposta & estremamentc puntuale: non ¢ mai stalo wilizzata in modo esaustive i Africa ovientale, dove le analisi raramente vanno altre Iv
descrizioni morfologiche. Seguendo H metodo delle chaine opératoire, { materiali litici sono esaminati come una scquenza di diverse azioni tecniche ¢ le strafegie
per la riduzione sono analizzate allu fuce di un processo tecno-cconamico 42-47. Le materie prime vengono analizzate ¢ le modalutd di approvvigionamento sono
textate attraveso Viadividuazione delie fonti, per valutare 1 tereitori nel Pleistocene. Le superfici sono analizzate per valutare eventuali fattori post-deposizionali.
1ipa classificazione di nucles. particolarmente significativi nefla valutozione dei metodi di scheggiatura, verrd effettuata collegandoli a un metodo di produzione,
con Uidentificazions del mumero ¢ direzione delle suporfici di scheggiatura, la prosenza assenza di un piano di percussione. L'unalisi delle sehegge tiene conto del
tipo di tallone, i rnero ¢ la divesione di negativi sufta faccia dorsaie, ke forma e la sezione trasversale, la presenza di ritocco. Nei manufalti ritoceali si studuino
anche: posizione e H tipo di ritoces, e le strategie di riduzione, riciclo ¢ riuso.

2} Indagnng ¢ scavi

AN & attuclmente impegnoia in due inissioni sul campo: la missione italiana a Melka Kunture (Litiopia) e il progetio In-Africa (Combridge). (uesta fase aggiungerd
una ter=a ¢ nyova regione gl camprone del progetio. Una missione campo sard inqugurata nel 2013; la riapertura del due sut etiopi i Yavello ¢ Gothera, nel sud
dell'Etiopia. {Juesti siti sono staty scoperti da JD Clark ma nessuna ulteriore ricerca é stata condotta dagli anni '60. 1" obiettive imiziale & quello di fornire una
lettura dettagliata del record stratigrafico. Questo lavoro surd fatto da geologisedmentologi (Dr. A Zerboni, Mianoj e archeotogi in collaborazione. La
micromorfologia dei suoli surd usatu per studiare I originc antropica, alterazione chimica ¢ meccanica dei sedimenti,

Purante [o scavo, uscremo metodi standard per scavi del Paleolitico. Titte gl oggetty superiori a 0.5 cm saranno misuratr utihizzando wno stuzione fotale.
Llorentamento ¢ inclinazione di oggetti supertori a 2.5em verranno registrati. Ail'internn detle unitd stratigrafiche, saranno raceolti @ sedimenti per metro
quadrato in taglf arbitraric di max. 2,5 cm di spessore. (uesti campioni di sedimenti sarannn selacciati ad acqua per recuperare le frazioni pitt piccole.

H processo oi docamentazione & digitale, mregrato da diar, schizzi e disegni. Le evidenze antropiche saraune regisirate con la stazione lolale, misurando
contorno, punti defla superficic e linee Ji dixcontinuita. 1 punti vengono codificati ¢ inemurizzati nefla stazione totale. Ulteriori informazioni {urientamento.
mchmazione, livell, cic) verrd registrato in un computer palmare e sincronizzato con i database di Access. 1 datr della stuzione tolele sono bnportati
automaticantente in Are(iIS.

Lar datazione (S (48,4930} sard wilizzotu per datare la sequenza generale dei sedimentc af di 1o dei tmits defia tecruca ol radiocarbonio. Un minimo di 10
campioni OSL sard dotato, isieme a 10 AMS di campioni ossei dei livelli superiori. Le date AMS saranno frattate presso Ulsivuto Meax Planck d&i Lipsia con i
metodo dell witrafiltrozione 51,

Inoltre, s organizzert una ricognizione dell'area miorno ai siti, atle ricerca di xiti del Pleistocene Modio, La metée meridionale del Chew Dahir Rift & un bacine
completamente sviluppato con margind di rift ben definiti. Ala fine degli anni 90, il progetto Konso ha condotto indagin di ricognizione nella meta settentrionale
del bacino: sono stali ideatificoti sitt con struments di pietra ¢ sono statt raccolte ceneri videaniche per lanalist chinuca ¢ lg correlasione con i pufi delle aree di
Konso © Opto, Nell area sone stati idemtificate localita con abhondant strimenti fitic: ¢ founa, ira cui un fossie Ji ominide. Le mformazioni biostratigrafiche
suggeriseono che il record faupistico, costitwito da bovidi, primati, suidi e altri 22 taxa, ¢ alteibuibile al Pleistocene medio. JI record archenlogico sembra
rappresentare wnd transizione Achenlean MSA o siti AISA.

Indugini sul campo del progello coinvolgeranno diverse fasi | {-remote sensing per lo ricostruzione pateo-ambiente; 2) Ricognizione det depositt archeologici e
Jossiliferi wtilizzando GPS portatili e fotografio digitale; 3-indagine geomorfolugica e stratigrafica ; 4-raccolta di materiale informative Ji superficie, S-mappotura
con stazione totale e scavo di tuogli xpecifici i cui sono identificati fossili depositi archeologict porticolarmenite importami. G-raccolta di campioni. Tutti | dati
sono inseritt nel GIS del progetio e nei database.

Rivultati Jinali: pubblicazioni scientifiche su riviste interazionali peer-reviewed sono il risultato scieniifico primario def progetto. La partecipazione afle
conferenze nuernusionall garantivd visshiits of progetto ¢ comribuire a creare ung rete.

Inglese

The archaevlogy of East Africa has the potential to play cn essential role in the understanding of the hehavioural evolution of modern hwmans. This region vielded
the oldest known fossis from our species .2, The dute range for the carliest modern human is consistent with the expected conlescence for the whole mitochondrial
DINA diversity in living finmans 3, alsa the genetic evidence shows that the gene pool in African and non Afrivan population diverged sometime between 70 and 30
kyu 4.

However. wiide foscls provide an evolutionary setting for the origin of our speciex, it is only through archaeology that we can analyse the evolution of the
hehuvivny. Slone tools constutute the bulk of the evidence to study hominin hehavioural variability, and are significontly ahurdlant compered (o fossils.

The Middle Stone Age (MSA) is the archaeological confext for the evolution of modern humans. All of the H. sapiens fossils from East Africa are associated with
MSA. However, there is not a simple correlation bebveen fossils and archaeologteal techno-complexes; MSA teehnology is not exclusive (o H. saprens but occurs in
older and non-AAMH (Anatomically Meodern Humans) conexts. The oldest MSA sites in eastern Africa 3 dated of ~ 276 kya, are at least 70 kva older thas the first H.
supiens. This could imply that the sequence of evolutionary change ix behavivural firsi, and then anaiomical (and, through the genetics, perhaps demographic). The
archacological signature of so called “modern hehaviour” (sensu stricto) is later, with the time range for significant behavioural innavation in Afrive occurring
{00 10 7 kyer,

State of the art

Research wn East Africa is crucial o understand human origing, in the {ime span corresponding (o the first fossil evidence of H. supiens. This is the area where the
earliest modem hwnans could be endemic 8. The new discoverios and dating of fossils together with the genetic evidence are consistent with this region providing
the sounrce population(s) for subsequent dispersals out of Africa. This evidence has led to a renewed niterest in the MSA over the past decade, since all of the early
Jossidx of H. sapiens from East Africa are associated with MSA artefacts. Most of the specimens are from Ethiopia: Kibish Formation 2.11.12, Herto Member of the
Bouri Formation 1,13, Garba 111 at Metka Kunture 14, Aduma 15,16 and Fore Epic 17-20. Specimens from Tanzamia are the Upper Ngaloba Beds ai Laetoli 21.
Mumba 22, and possibly the Lake Eyasi 23-25. The specuiten from Singa in Sudan has been widely debated, bt is probably associated with MSA lithics 26-2%.
However, despite the importance of the available evidence, the knowledge abma evolutionary and behavioural patterns among hominin populations in Eostern
Afvica during the fast 200 kya is still poor. Although there is a considerable number of sites knows, refatively few of these are well-dated and most of the East
African record consist in open aip sites 29. The patchy distribagtion of East African MSA sites is reflected in the intermittent nature of their investigation 30 The
contrast between the well-studied human fossil record and the poucity of data about MSA technology is striking, The MSA is conventionally 6,31 defined as techno
complex characterized by poas and the frequent use of Levallos methods, lacking the large cutting (ools found in ES4. However, the defimition of this technology
has heen oflen chanying in time 32,33, A technologacal reassessment of MSA has heen attempted only in recent years bui the regional variabiity is sl poorly
mvestigated. This is even more problenatic, considering that Early MSA predates the first H, sapiens fossids and that the MSA4 technology conld include the
hehaviensrel adaptation of multiple hominin popufations. The MSA is graducdiy coming 10 a reassessing mcluding the concept of hehaviourol modernity. The vision
of u smgle origin and or African wodernty is shared by many researchers e.g. 34,3337, but the criteria that define it are fluctuating and controversial 38 39,

The project will be articuluted in three tasks. ‘ V ) '

Task 1 Diversity in MSA

We wifl estimate the Lost ;iﬁz’i‘éw(: lithic diversify within MSA (6158-3). The current interpretative model of the MS#A suggests increusing regronalisation, reflecting
a geogrdaplucal fragmentation of human groups based on changing socioecology, ixolation and local adaptation 6-8. We will texi whether the lithic evidence reflects
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regionality, by attempting to isolate analvtically those elcments thot are shared across assemblages fdue to ancestry or functional and technological consivaings)
and those that display regionality in production and or form. This will thus use a mumber of key sites 1o fest for muarkers of affinitv. Thexe murkers will then he
contextnatized in terms of geographical distribution, rates of change or stability across time, and eavironment.

Lithic analyses from fwo owistanding archaeological localities will be carried:

1) Lake Turkyava. This region of northern Kenva has some major MSA and corly modern human tocalities recorded (Omo Kibbush, Kyahua, Llive Springs, elc.).
and IN-AFRICA progect (PI M. Lahr, Cambridge). hus exposed several new ones to the SW of the lake (Kyalakoel 3, Locharakwan 2, Lokodongot 2, Locharatome,
Kyamymangen). These sites. containing lhics and fossils, will provide a new data on Jocal patterns of variahility.

2} Metka Kunture, Ethiopier fenrrently investigated by M. Mussi. University of Rome- Sapienzaj. The main MSA site from Melka Kunture is Garba 11, in the Middle
Awash Valley (Mussi et al. 2013). Archived and recently excavated material from Garba 1l and other MS4 sies n the area will provide a second local dafaset of
lithics, i examine MS4 lithic varsahility,

The two study areas combined witl provide a signal of local and regional variability in M34 technology, chronologically spanning from Early MSA (Garba 1) 10
Later MSA sensu 9 (West Turkyvanu).

A thurd set of dota will come from the new cxcavations (sec further).

Task 2. Gt of East dfriea

Task 2 i devoted 10 a broader comparative framework. Several other MSA sites will be re-andadysed. These sites include Sai tsland (Karly MS4) and the newly
discovered ste of Omdurman 1683 (end of MSA) in Sudan, current investigated by the Nalian Mission in Sudan (P1 D. Usay. then Aterian sutes from Italian
Mission in Jebel Gharbi, Libya (P1E. Garceay: the aim will be to strengghen tie picture of Eust African variahility, extend to offier adiacent regions of Africo. the
outcome will be a synthesis of date on nationad and international scales. The results should lead te o detailed assessment of the patierns of behavionral changes
across the evalution of modern fnomans in Africa.

Task 3: Fxplonation of results and overview

Data analysis and exploitation of results will ko conducted during the project when Tasks 1-4 will be completed, and when data witl be available. The first
publications from this task will be produced during the last months of the progect (30-36 months).

The proposed rescarch project wilf improve our understanding of the cultural context of the emergence of the early modern umans i Africa and will add vatuable
mformation to our undersianding of human orwgins and bebaviour. This project will be accomplished by conducting new research at key sifes in Fast Africa.

Atany scientific advances are expecied as a result of this profect that will provide a better undersianding of the context of the emergence ard affirmation nf AMH
The debate on culinral modernity is ongoing, bl the archoeologival evidence of early AMH i still poorly understood, It is important io idenlify the characteristics
of tervitorial and social svstems of the fiest AMH (0 assess comparable clements with more recent MSA sites and other geographical areas. This issue has already
heen yaised by Tryon und colleagyes. 10 stating "our chaflepge is 10 detect the signatures of the emerging early adaptation of H. supiens”. The project will
participgie in this inquiry.

Primary goals include reassessing diversity within MSA through artefact analysis utilizing a chaine opératorre approachs. It will prodiice new localities, ay well as
analvse new ussemblages and sythesise with exising ones. The focus on Eust Africa and geographical varability addresses the key question of developing
regronality in the MSA. Comparison with analogous seguences will produce new evidence for understanding the orgin and spread of the modern humans. The
propased proyect 1s o significant contribution to current efforty to understand the mch debated topic concerning the relationship between binlogical and cultural
moderniy.,

METHODS

1} Lithics

Lithics are often the only archacological evidenve tha resisted soil acidity induced by perpenial volcann-fectonic activity in the Rift Valley crossing East Africa.
These manifestations are often in the shadow of the dominant queestions of modernitv. However, recent work has demonstrated the uiily of technological srudics of
fithic assembiages, These works have highlighted: the presence of some technical features considered fully modern blade production from 300 ka: 40, the
importance of the development of the Levallois method in the transitional process from the Acheufean 1o the MSA 10, the implications for popuiation movements 41
and the imporfance of the docwmentation of rechnical features for the ideanfication of regional tradions 33. Reconsideration that lithics play a poteatialfy
informaltive role in the understanding of human behavionr, cognition, territorial occupation and mohility ix necessary.

An understimdmg of knapping sequences gives relevant information abour local cultural traditions of « specific area. highlightng possible continuily throught time
and or breaks and innovarive traits; hituey are the product of sucial action and embedded m the societies that produced them. Lithic anclysis provides insights usto
setflement dynamics and mobility of the hunter gatherers thot produced them, and are wiformotive aboyt sie functions, as well as size and shape of {errifories.
Throvgh refifting and surface prexervation analysis. we can alse have insights into the integrity of a sife and possible poxe-depositional disturbunce, All thexe dota
contribuic to huild new rescarch questions specifically related 1o the area and time period of study, especially when linked to other available data. The
technoiogical analvwis proposed here 1x extremely sharp: it hus never been wsed exhanstively in East Africa where analyses ravely go bevond morphologicol
desceiptions. Following the chaine opérutoire method, lithic productions are examined as o seguence of diverse fechnical actions and reduction strategies
embedided in a echno-cconontic process 42-47. Ruw materials are analysed and procurement patteens are tested through the identification of the sources, o assess
territories in Pleistocene. The surfaves are analvsed 1o assexs eventual post-depositionad faciors, and puting is described. A classification of cores. particnlarly
mformative w1 the assessment of knapping methods, wdl he performed linkmg them 1o o production method, wsing the identificarion of the number of flukimg
susfaces and direction, the presence absence of ¢ prepared striking platform. The analysis of flakes iakes into account the (ype of butt, the nunther and direction of
negative scars on the dorsal fuce. the shape and cross-scetion, the presence of hinged removals, the presesce of retouch. Rerouched items are also described.
focation wid tvpe of retouch are taken info account. and stradegres of rednction, recveling and rense are tested.

2j Surveys and excavationy

Fhe Pais currently involved in two ongoing field misstons: the ltalan Mission in Melka Kunture (Ethiopia), and the In-Africa project (11 M. Lahr. Cambridye).
Those field projects will continue during the whole duration of (HJORIGIN and contvibute to jts progress. This phase will add a ihivd and novel region to the
profect sample. A field mission will be enhanced in 2013: the re-opening of the iwo Ethiopian sites of Yavello and Gothera, in southern Ethiopia. Those sites were
discovered by 11, Clark but no further research was carried on since the 60°s. In Summur 2013, a first expedition will be organized and continue until the end of
(FBORIGIN, The imtticd goal i3 1o provide o detailed reading of the stravigraphic record. This work will be done by geologusts sedimentologists (Dr. 4. Zerhom,
Milan University) and archaeologists i collaboration, applying geological and sedimentological analvsis. Sod micromorphology will be used to invesiigute the
anthropogene, chemical and mechanical alteration of sediments.

D excavation. we will use stamdord methods for Palueotitic excavations. Al objects longer than 0.3 o will be measured in place wsing o totd station. 1he
arieptuation and inclination of objects gredter thun 2.5 cm, will be recorded. Within steatigraphic units. sediment will be collected per guarter square meter in
arbitpary spits of max. 2.3 em thickness. These aggregate sediment samples with be wet-sieved (hoth 3 and | mm mesh) for recavering the smadiest fractinns,

The documentation process ix digitad. supplemenied by sectardiaries. sitnational sketches and field drawings. Antliropogenic features will be rccorded with the
wtal station by measuring on omiline, surfuce points und surface breaklines. Medasired points are coded und s1ored m the 1oied stalion. Surfuace ad sediment-unit
interface spot heights will be recorded utilizing a surfuce scanner. Additional information (orientation, dip, inclination, find category, layver, ¢te.) will he recorded
wra handheld computer and svnchronized with Access databuses. Total station duta is automaircally imported to ArcGIS.

QSL. dating for methodology see 48,4930 will be used for dating the general sediment sequence beyond the limits of the radiocarbon fechnigue. A mininnnn of 1)
CGSL samples will be dated, together with 10 AMS bone samples of the Upper Levels. The AMS dates will be processed at the Max Planck Institute, Leipzig with the
Litrafiitration method 37,

Mareover, the area around the sites will be surveyed, searching for evidence of Middle Pieistocene Sites. The southern half of the Chew Bahir Rifi (Weyto Basin) 1x
a fully developed hasin with well-defined #ift margims. In the late 1990s, the Konso project combicted reconaissance surveys in the northern half of the basin:
localitics with stone tools were identificd und volcanic ashes were collected for chemical analvsis and correlation with tuffs from the Konso and Omo studv arcas.
Potential Iocalities with abundant stone tools and fauna, mctudmg a hominid fossil were dentified. Biostratigraphic information suggesis that the faunal record,
consisting of bovids. primates, suids, and other 22 taxa. is middle Pleistocene i age. The archacologival records appear 10 represent o transityon from Acheviean
10 MSA industry while other localities contain classic MSA tools.

the project's field surveys will involve several phases: I-remote sensing und imaging 1o reconsiruct paleo-environment: 2-field-based survey for archueological
and fossiiferous deposus using hand-held GPS coordinate recovders and digatal photography: 3-geomorphologival and stratigraphic survey: 4-collection of
wtformative surface muateriod: 3-total station mapping and excavation of specific sites where pariicutorly important and or informative fossil archoeologrcal
depostis of later Quaternary age are identified: G-collection of dating sampies. 41l data are entered into the project’s GIS and finds databases. including
photographs.

Ueliverables: Scientific publicalions in peer-reviewed internattonal journals are ihe primary scientific ontcome of the project. Participation o international
conferences will guarantee visibility 1o the project and contribure (o create a network.
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Materiale 24.763.00 | Laptop per lavasare sui dati ¢ per le missoni ail'estero. | | luptop for deda processing. Hfor field trips; Camera

inventariabile Calibro Mifutoyo per acquisire 1 dati. FFoiocamera needed for field and fab. Data collection trough
Nikop conr obettive per macro {laboratorioje paesagei | Minstayo Calipers: 3-D Microseope, for artifact
(misxioni). Microseopio 3d per analisi materiall, analysis; Total siation and GFS necessary for the field;
Stazione toidle ¢ GPS per scavi. Arc GIS software per | Arc-CiS software to procesy field data. Alf costs are
clubtirare dati. Prezzi stimati sui prezzi corrents, vstimaies with the currend prices as displaved in on-line

shops.

Pubblicazioni 0,00

Missioni 1430000 | Missione in Etiopia wie mese ali'unna: volo 600Euro, Mission in Etiopia one month a vear (three years): flight
Soggiorne 308 - 3005, noleggio owto 1158%21g GO0Ewro, accomodarion 308 300, car rempal 11538%21 g
Aissione Kenva vola 700Euro, Soggiorno 308+ 300, Mission in Kenva one month a year (three vearsh: flight

7k uro, accomodation 308 < 30G.

Altro 265000 | Liautorita Etiope chiede una tassa di 258 of giorno per | The ARCCHS asks lo researchers a fie of 238 dav 1o
studioso ed wia tassa che corrisponde al 10% def hiave the aecess to the collection and ta occupy an office
budger. Calcolata su ire mission: di 30 giorni 'una. in the museum. They ask a fee of 10% of the project

hudgel year.
41.713.00

LETTERE DI PRESENTAZIONE

n’ Nome Cognome Qualifica E-mail Ente
1.1 JEAN HUBLIN Direttore del Dipartimento hubli va.mpg.de | Max Planck Institute for Evolutionary Anthropology,
JACQUES Departement of Human Evolution, Leipzig
2. |MARTA MIRAZON Director of the Duckworth | mbml{@cam.ac.uk | Dept. of Archacology & Anthropology University of Cambridge
LAHR Laboratory

La domanda ¢ stata presentata in data 25 4. 201 4 alle ore 18:102

ALLEGATI

Autecertificazione di stabile e continuativa permanenza all'estero,
con impegno in attivita didattiche o di ricerca, da almeno uan triennio alla data di scadenza delle domande

Autoeeritficazione EES pdl

Pubblicazione realizzata neil'ultimo triennio

Spinapolice012 pdf
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DIPARTIMENTO DI
MEDICINA INTERNA E SPECIALITA MEDICHE

SAPIENZA

LINIVERSETA D1 RORA

Prot. n.871 dei 20.11.2015

Verbale del Seminario

Analisi della rete di segnalazione e dei meccanismi molecolari con cui le
proteine Rap controllano I'attivazione piastrinica e la formazione del trombo

v v o

Dott.ssa Lucia Stefanini

Il giorno 20 novembre 2015 alle ore 11.00, presso I'aula sita al secondo pianc dell’ala
didattica-scientifica del Dipartimento [{edificio ex Clinica Medica 1), come da nota
del’ Amministrazione Centrale di Ateneo n.73786 del 9/11/2015,si & tenuto il seminario sulle
attivita di ricerca della dott.ssa Lucia Stefanini, da!l titolo: “Analisi della rete di segnalazione e dei
meccanismi molecolari con cui le proteine Rap controllano I'attivazione piastrinica e la formazione
del trombo.”

La dott.ssa Lucia Stefanini & vincitrice del bando di concorso “Giovani Ricercatori — Rita Levi
Montalcini” e ha indicato come prima scelta 'Universita “La Sapienza” con il Dipartimento di
Medicina interna e Specialita mediche per lo svolgimento del programma di ricerca dal titolo: Analisi
della rete di segnalazione e dei meccanismi molecolari concui le proteine Rap controllano
Fattivazione piastrinica e la formazione del trombo. Del seminario & stato dato awviso pubblico in
data 17 novembre 2015 sulla pagina web del Dipartimento e per posta elettronica agli indirizzi mail
di tutti i componenti del Consiglio di Dipartimento.

Alle ore 11:40 la dott.ssa. Lucia Stefanini ha terminatc la presentazione delle attivita di
ricerca svolte e in corso di svolgimento. Numerosi sono stati gli interventi con dibattiti scientifici
sull’argomento oggetto del seminario, al termine, con una valutazione encomiabile del curriculum &
stata dichiarata I'eccelienza delle ricerche della dott.ssa Lucia Stefanini.

La seduta seminariale & terminata alle ore 12.00

Roma, 20 novembre 2{)1@3

i
§§

;
i

il Direttore del Dipartimento

Prof. Guido Valesini

Sapienza Universita di Roma {
CF 80209930587 PI 02133771002

Dipartimento di Medicine Interna & Specialita Mediche

Viale del Policlinico 155, 00161 Roma


mailto:1trn,sm@ul1jf91D~1.it

(tra il 1 novembre 2007 e il 31 ottobre 2010)
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Programma Per Giovani Ricercatori
'Rita Levi Montalcini”
PROPOSTA DI CONTRATTO
Codice: PGR13EHN2B
DATI GENERALI STUDIOSO

Nome LUCIA
Cognome STEFANINI
Nato/a a LA SPEZIA
il 18/10/1980
Nazionalita Italy
Qualifica Dottore di Ricerca
Dottore di ricerca o titolo equivalente o superiore
Stato di provenienza attuale United Kingdom
Ente University of Reading
Dottore di ricerca dal 28/01/2008

Titolo conseguito presso

Universita degli Studi di Pavia

Data inizio attivita all'estero
(non oltre il 24 aprile 201 1)

15/05/2008

ATTIVITA DI DIDATTICA E/O DI RICERCA SVOLTE ALL'ESTERO

NELL'ULTIMO TRIENNIO
n’ Dal Al Presso In qualita di
(indicare I'Ente) (specificare la tipologia di
contratto)
1.101/08/2013 |23/04/2014 | University of Reading, Reading, Senior Research Fellow
United Kingdom
212170172012 |31/07/2013 Research Assistant

hitp://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modello.php?info=
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University of North Carolina, Chapel
Hill, US4

3.101/06/2011 | 20/01/2012 | University of North Carolina, Chapel | Post-Doctoral Fellow
Hill, USA

4.115/05/2008 }31/05/2011 } Thomas Jefferson University, Post-Doctoral Fellow
Philadelphia, USA

I Dichiaro inoltre di non aver ricoperto alcuna posizione presso enti/istituzioni, universitarie e
non, nel territorio dello Stato italiano,

RECAPITO DELLO STUDIOSO

Indirizzo 1004 FOXHILL ROAD
CAP RG150R

Citta READING

Paese United Kingdom

Email lucia.stefanini@gmail.com
Telefono 0044 7454 373636

CURRICULUM SCIENTIFICO

Italiano

INFORMAZIONI PERSONALL

Nome e Cognome: Lucia Stefanini

Luogo e Data di Nascita: La Spezia, 18 Ottobre 1980
Cittadinanza: Italiana

Indirizzo (casa): 1004 Foxhill Road, Reading, RG1 5QR, UK
Indirizzo (ufficio): Universita di Reading, Scienze Biologiche, Harborne Bldg. ufficio 163, Reading,
RG6 64S, UK

Telefono (ufficio): +44 0118 378 6439

Telefono (cellulare UK): +44 7454 373636

Telefono (cellulare IT): +39 335 545 3017

E-mail: lucia.stefanini@gmail.com

POSIZIONTI:

Attuale Posizione (da Agosto 2013): SENIOR RESEARCH FELLOW (equivalente a Ricercatore a
tempo determinato), Istituto di Ricerca Cardiovascolare e Metabolica (ICMR), Universita di
Reading, Regno Unito (UK)

2012-2013: RESEARCH ASSISTANT PROFESSOR (equivalente a Ricercatore a tempo
determinato), Dip. Biochimica e Biofisica, Universita del Nord Carolina (UNC), Chapel Hill, Stati
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Uniti d’America (USA4)

EDUCAZIONE e TRAINING:

2011-2012: Post-Doc in Biochimica e Biofisica, UNC, Chapel Hill, USA (Mentore: Prof. Bergmeier)
2008-2011: Post-Doc in Ematologia, Thomas Jefferson University (TJU), Filadelfia, USA (Mentore:
Prof. Bergmeier)

2004-2008: Dottorato di Ricerca in Biochimica, Universita di Pavia, IT (Mentore: Prof. Torti)
1999-2004: Laurea (110/110 e lode) in Scienze Biologiche (ordinamento quinquennale), Universita
di Pavia, IT (Mentori: Prof. Torti e Prof Balduini

ONORI E PREMI:

2013: “Kenneth M. Brinkhous Young Investigator Prize’ per lo studio della Trombosi, ATVB,
Orlando, USA

2013: “Young Investigator Award”, XXIV Congresso ISTH, Amsterdam, Olanda (NL)

2012: “University Research Council Spring Award”, UNC, Chapel Hill, USA

2011 “U.S. New Investigator Travel Award”, XXIII Congresso ISTH, Kyoto, Japan (JP)
2010: Migliore presentazione, Simposio di Ricerca, TJU, US4

2009: “Postdoctoral Travel Fellowship”, TJU, USA

2009: “ASH Travel Award”, 51° Meeting Annuale ASH, US4

2009: Migliore presentazione, Simposio di Ricerca, TJU, USA

2009: Migliore presentazione, 51° Meeting Annuale ASH, USA

2006: Migliore dissertazione, Scuola Avanzata di Formazione Integrata (SAFI), Universita di Pavia,
T

2004-2006: Borsa di Dottorato, Ministero dell’Istruzione Italiana, IT

AFFILIAZIONI PROFESSIONALL:

2013-0ggi: Membro Associato della “Faculty of 1000”

2012-0ggi: Membro della “International Society on Thrombosis and Haemostasis” (ISTH)
2011-0ggi: Membro della “American Heart Association” (AHA)

2008-0ggi: Membro della “American Society of Hematology” (ASH)

ATTUALE FINANZIAMENTO DI RICERCA:

BORSA CONGIUNTA EHA-ISTH

Attiva: 1 GENNAIO 2013 - 31 DICEMBRE 2014

Principale Investigatore: LUCIA STEFANINI

Agenzie: EHA (European Haematology Association) e ISTH

Titolo: Modulazione dell attivazione piastrinica mediata da Rap! con inibitori della prenilazione
(statine e inibitori della geranilgeranil-transferasi).

PROGETTI DI RICERCA e COLLABORAZIONI:

2012-oggi: Identificazione dell’elusivo regolatore piastrinico di RAP che segnala a valle del
recettore P2Y12, target dei piu utilizzati farmaci anti-piastrinici (in collaborazione con la Dott.ssa
Peters, Jackson Laboratory, Bar Harbor, USA). Il manoscritto é stato appena sottoposto alla
considerazione della rivista NATURE MEDICINE.

2012-2014: Caratterizzazione di topi transgenici esprimenti forme mutanti della proteina TALIN per
identificare nuove strategie che riducano la velocita di attivazione RAP-dipendente delle integrine e
quindi prevengano la trombosi con minimi effetti negativi sull ‘emostasi (in collaborazione con il
Dott. Petrich, Universita della California, San Diego, USA). Questo studio é stato recentemente
pubblicato sulla rivista BLOOD.

2012-2013: Generazione di un biosensore di RAP1 basato sulla tecnologia FRET per studiare le
dinamiche spazio-temporali dell’attivazione di RAP1 in cellule (in collaborazione con il Prof Hahn,
Dip. Farmacologia, UNC, Chapel Hill, USA).

2011-2013: Studio mediante spettroscopia NMR delle interazioni molecolari del dominio C1 di
CalDAG-GEFI (in collaborazione con la Prof.ssa Campbell, Dip. Biofisica, UNC, Chapel Hill,
USA).

2009-2011: Analisi del ruolo delle due principali vie di regolazione di RAP nella formazione del
trombo piastrinico. Durante questo studio ho stabilito nel laboratorio di W. Bergmeier e con il
supporto dei Professori Diamond e Poncz (Upenn, Filadelfia, USA) I'uso di camere di flusso
microfluidiche e del modello di trombosi indotta da laser per studiare la formazione del trombo in
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condizioni fisiologiche di flusso sanguigno ex vivo e in vivo, rispettivamente.

2009-2011: Studio in vivo della relazione tra struttura e funzione di CalDAG-GEFI mediante | uso
di chimere murine generate con midollo osseo modificato mediante trasduzione retrovirale (in
collaborazione con il Prof. Kahn, Upenn, Filadelfia, USA).

2008-2013: Studio del ruolo di CalDAG-GEFI il principale attivatore di RAP, nell attivazione
piastrinica,

2004-2008: Analisi con topi transgenici del ruolo delle distinte isoforme di PI3K nell attivazione
piastrinica (Tesi di Dottorato sotto la supervisione del Prof. Torti e in collaborazione con il Prof.
Hirsch, Universita di Torino, IT).

2002-2004: Studio del meccanismo del recettore FcyRIIA nel potenziamento dell attivazione
piastrinica indotta da basse dosi di agonisti (Tesi di Laurea sotto la supervisione del Prof. Torti).

PRESENTAZIONI NAZIONALI E INTERNAZIONALI:

Prossimamente: Invitata al Meeting Annuale della “British Society for Haemostasis & Thrombosis”
che si terra a Edinburgo, 7-9 October 2014

2013: 14° “UK Platelet Meeting”, Birmingham, UK

2013: XXIV Congresso ISTH, Amsterdam, NL

2013: “Arteriosclerosis, Thrombosis, and Vascular Biology” (ATVB) 2013, Orlando, USA
2013: "Gordon Research Conference” (GRC) su “‘Cell Biology of Platelets and Megakaryocytes”,
Galveston, USA

2012: GRC su “Haemostasis”, Waterville Valley, USA

2012: 6° Simposio sull’Emostasi, Chapel Hill, USA

2012: Simposio congiunto di “Integrative Vascular Biology” e del “McAllister Heart Institute",
Chapel Hill, USA

2011: XXIII Congresso ISTH, Kyoto, JP

2011: ATVB 2011, Chicago, US4

2010: GRC su “Haemostasis”, Waterville Valley, USA

2010: Filadelfia Workshop su Emostasi e Trombosi, USA

2010: “Upenn Platelet club”, Filadelfia USA

2009: ASH 51° Meeting Annuale, New Orleans, USA

2009: XXII Congresso ISTH, Boston, USA

2009: Filadelfia Workshop su Emostasi e Trombosi, USA

2009: “Upenn Platelet club”, Filadelfia, USA

2008: ASH 50° Meeting Annuale, San Francisco, USA

2008 Filadelfia Workshop su Emostasi e Trombosi, USA

2008: “Upenn Platelet club”, Filadelfia, USA

2007: Gruppo di Studio delle Piastrine, Lonigo, IT

2006: Proteine, Societa Italiana di Biochimica, Novara, IT

2006 8° UK Platelet Meeting, Reading, UK

2005: Gruppo di Studio delle Piastrine, Abano Terme, IT

ESPERIENZE DIDATTICHE:

2014: Supervisore di studenti per il “Undergraduate Research Opportunities Programme”,
Universita di Reading, UK

2012: Tutor del corso “Cellula: Struttura e Funzione”, UNC, Chapel Hill, USA
2008-2013: Supervisore dei nuovi membri del Bergmeier lab, USA

2007: Tutor del corso “Biochimica 17, Universita di Pavia, IT

2006: Tutor del corso “Metodi di Biochimica sperimentale”, Universita di Pavia, IT

ALTRE ESPERIENZE PROFESSIONALI:

2014: Co-Chair del “European Platelet Summer School”

2014-o0ggi: Peer-reviewer di grant per la “Heart Research UK Translational Research Project
Grant scheme”

2012-0ggi: Peer-reviewer di grant per la “Netherlands Organization for Scientific Research”
2009-0ggi: Peer-reviewer di manoscritti per *Blood”, *Thrombosis and Haemostasis”’, “Journal of
Thrombosis and Haemostasis” e “Platelets”

2009-2010: Organizzatrice del “Postdoctoral Open forum”, TJU, USA

2009: Ospite del Prof. White al “Blood Center” del Wisconsin, Milwaukee, USA

2007: Ospite del Prof. Poole (6 mesi), Universita di Bristol, UK
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2006: Corso estivo della Societa Italiana di Biochimica
2001: Ospite del St John’s College e del Prof. Griffiths (3 mesi) al MRC, Cambridge, UK
2000-0ggi: Alunna del Collegio Ghislieri, Pavia, IT

Inglese

PERSONAL INFORMATION:

NAME: Lucia Stefanini

CITY and DATE OF BIRTH: La Spezia (ltaly, IT), 18 October 1980
CITIZENSHIP: Italian

ADDRESS (home): 1004 Foxhill Road, Reading, RG1 5QR, United Kingdom (UK)
ADDRESS (office): University of Reading, School of Biological Sciences, Harborne Bldg., suite 163,
Reading, RG6 6A4S, UK

PHONE (office): +44 0118 378 6439

PHONE (cell UK): +44 7454 373636

PHONE (cell IT): +39 335 545 3017

E-MAIL: lucia.stefanini@gmail.com

POSITIONS and EMPLOYMENT:

Current position (since August 2013): SENIOR RESEARCH FELLOW, Institute for Cardiovascular
and Metabolic Research (ICMR), University of Reading, UK

2012-2013: RESEARCH ASSISTANT PROFESSOR, Dept. of Biochemistry and Biophysics,
University of North Carolina (UNC), Chapel Hill, United States of America (USA)

EDUCATION and TRAINING:

2011-2012: Post-Doc Biochemistry and Biophysics, UNC, Chapel Hill, US4

2008-2011: Post-Doc Hematology, Thomas Jefferson University (TJU), Philadelphia, USA
2004-2008: Ph.D. Biochemistry, University of Pavia, IT

1999-2004: B.S. summa cum laude, Biological Sciences (5 years degree), University of Pavia, IT

HONORS and AWARDS:

2013: "Kenneth M. Brinkhous Young Investigator Prize” in Thrombosis, ATVB 2013, Orlando, USA
2013: “Young Investigator Award”, XXIV ISTH Congress, Amsterdam, Netherlands (NL)
2012: “University Research Council Spring Award”, UNC at Chapel Hill

2011: “U.S. New Investigator Travel Award”, XXIII ISTH Congress, Kyoto, Japan

2010: Best Poster Presentation, Postdoctoral Research Symposium, TJU, US4

2009: Postdoctoral Travel Fellowship, TJU, USA

2009: “ASH Travel Award”, 51st ASH Annual Meeting, USA

2009: Best Oral Presentation, Postdoctoral Research Symposium, TJU, USA

2009: Best Poster Presentation, 51st ASH Annual Meeting, USA

2006: Best dissertation, School for Advanced Studies, University of Pavia, IT
2004-2006: Doctoral fellowship, Italian Ministry of Education

PROFESSIONAL MEMBERSHIPS:

2013-present: Associate Faculty Member of the “Faculty of 1000”

2012-present: Member of the “International Society on Thrombosis and Haemostasis” (ISTH)
2011-present: Member of the “American Heart Association” (AHA)

2008-present: Member of the “American Society of Hematology” (ASH)

CURRENT RESEARCH SUPPORT:

EHA-ISTH JOINT FELLOWSHIP

Active: JANUARY 1, 2013 - DECEMBER 31, 2014

Principal Investigator: LUCIA STEFANINI

Agencies: ISTH and EHA (European Haematology Association)

Title: FINE-TUNING RAP1-DEPENDENT PLATELET ACTIVATION WITH INHIBITORS OF
PROTEIN PRENYLATION

This project investigates the importance of Rapl prenylation in platelet function to identify new
strategies to modulate RapI-dependent thrombus formation.
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RESEARCH PROJECTS and COLLABORATIONS:
2012-present: Identification of the elusive RAP regulator that signals downstream of the P2Y12
receptor, target of the most widely used anti-platelet drugs (in collaboration with Dr. Peters, The
Jackson Laboratory, Bar Harbor, USA). The manuscript has just been submitted to NATURE
MEDICINE.
2012-2014: Characterization of mice expressing TALIN mutants to identify a strategy to reduce the
rate of RAP-dependent integrin activation in platelets and therefore prevent thrombosis while
minimally affecting haemostasis (in collaboration with Dr. Petrich, University of California, San
Diego, USA). This work was recently published in the journal BLOOD.
2012-2013: Generation of a new FRET-based RAP1 biosensor to study the spatio-temporal
dynamics of RAP1 activation in cells (in collaboration with Prof. K. Hahn, Dept. Pharmacology,
UNC, Chapel Hill, USA).
2011-2013: Study of the molecular interactions of the C1 domain of CalDAG-GEFI by NMR
spectroscopy (in collaboration with Prof. Campbell, Dept. Biophysics, UNC, Chapel Hill, USA).
2009-2011: Analysis of the role of the two main RAP regulatory pathways in thrombus formation.
During this study I established the microfluidic flow chamber system and the laser injury thrombosis
model in the Bergmeier lab, with the support of Professors Diamond and Poncz (Upenn,
Philadelphia, USA), to study thrombus formation under physiological flow conditions ex vivo and in
vivo, respectively.
2009-2011: CalDAG-GEFI structure-function studies in vivo employing bone-marrow chimeras
generated with a retroviral complementation strategy (in collaboration with Prof. Kahn, Upenn,
Philadelphia, USA).
2008-2013: Study of the role of CalDAG-GEFI, the main RAP activator, in platelet activation.
2004-2008: Analysis of the role of individual PI3K isoforms in platelet activation employing
transgenic mice (Doctoral Research Thesis under the mentorship of Prof. Torti and in collaboration
with Prof. Hirsch, University of Turin, Italy).
2002-2004: Study of the mechanism by which FcyRIIA signalling potentiates platelet activation
induced by threshold doses of agonists (Undergraduate Research Thesis; Mentor: Prof. Torti,
University of Pavia, Italy).

NATIONAL and INTERNATIONAL PRESENTATIONS:

Forthcoming: Invited to the “British Society for Haemostasis & Thrombosis” Annual Meeting to be
held in Edinburgh, 7-9 October 2014

2013: 14th UK Platelet Meeting, Birmingham, UK

2013: XXIV Congress, ISTH 2013, Amsterdam, NL

2013: Arteriosclerosis, Thrombosis, and Vascular Biology 2013, Orlando, USA

2013: Gordon Research Conference on “Cell Biology of Platelets and Megakaryocytes”, Galveston,
USA

2012: Gordon Research Conference on “Haemostasis”, Waterville Valley, USA

2012: 6th Symposium on Haemostasis, Chapel Hill, USA

2012: “Integrative Vascular Biology” and “McAllister Heart Institute " Joint Symposium, Chapel
Hill, USA

2011: XX1lII Congress, ISTH 2011, Kyoto, Japan

2011: Arteriosclerosis, Thrombosis, and Vascular Biology 2011, Chicago, USA

2010: Gordon Research Conference on “Haemostasis ", Waterville Valley, USA

2010: Postdoctoral Research Symposium, Thomas Jefferson University, USA

2010: Philadelphia Workshop on Haemostasis and Thrombosis, USA

2010: “Upenn Platelet club”, Philadelphia, USA

2009: 51st ASH Annual Meeting, New Orleans, USA

2009: XXII Congress, ISTH 2009, Boston, USA

2009: Philadelphia Workshop on Haemostasis and Thrombosis, USA

2009: Postdoctoral Research Symposium, Thomas Jefferson University, USA

2009: "Upenn Platelet club”, Philadelphia, USA

2009: Postdoctoral Open forum, Thomas Jefferson University, USA

2008: 50th ASH Annual Meeting, San Francisco, USA

2008: Philadelphia Workshop on Haemostasis and Thrombosis, USA

2008: Postdoctoral Research Symposium, Thomas Jefferson University, USA

2008: “Upenn Platelet club”, Philadelphia, USA

2007: Platelet Study Group, IT
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2006. Proteins 2006, Italian Society of Biochemistry, IT
2006: 8th UK Plateler Meeting, Reading, UK
2005: Platelet Study Group, IT

TEACHING EXPERIENCES:

2014: Student supervisor of the “Undergraduate Research Opportunities Programme”, University
of Reading, UK

2012: Discussion Leader, Cell Structure and Function-Supercell, UNC at Chapel Hill, USA
2008-2013: Trained and supervised new members of the Bergmeier laboratory

2007: Teaching assistant, Biochemistry 1, University of Pavia, IT

2006: Teaching assistant, Methods in Biochemistry, University of Pavia, IT

OTHER PROFESSIONAL EXPERIENCES:

2014: Co-Chair of the European Platelet Summer School

2014-present: Grant peer-reviewer for the Heart Research UK Translational Research Project
Grant scheme

2012-present: Grant peer-reviewer for the Netherlands Organisation for Scientific Research
2009-present: Peer-Reviewer for Blood, Thrombosis and Haemostasis, Journal of Thrombosis and
Haemostasis and Platelets

2009-2010: Coordinator of the Postdoctoral Open forum, TJU, USA

2009: Visiting Scientist at the Blood Center of Wisconsin, USA (Host: White)

2007: Visiting Scientist (6 months) at the University of Bristol, UK (Host: Poole)

2006: Summer training of the Italian Society of Biochemistry

2001: Visiting Student at the St John's College and the MRC Centre (3 months), Cambridge, UK
(Host: Griffiths)

2000-present: Fellow of the Ghislieri College, Pavia, Italy

PUBBLICAZIONI SCIENTIFICHE

ORIGINAL ARTICLES:

1. STEFANINI L, Ye F, Snider AK, Sarabakhsh K, Piatt R, Paul DS, Bergmeier W, Petrich BG. A
talin mutant that impairs talin-integrin binding in platelets decelerates allbf3 activation without
pathological bleeding. Blood. 2014 Feb 28. [published online ahead of print: February 28, 2014];
doi:10.1182/blood-2013-12-543363

2. Xiang B, Zhang G, STEFANINI L, Bergmeier W, Gartner T K, Whiteheart S W, and Li Z. The Src
Jamily kinases and PKC synergize to mediate Gq-dependent platelet activation. J Biol Chem. 2012
Nov 30; 287(49): 41277-87.

3. STEFANINI L, Boulaftali Y, Ouellette TD, Holinstat M, Désiré L, Leblond B, Andre P, Conley PB,
and Bergmeier W. Rapl-Racl Circuits Potentiate Platelet Activation. Arterioscler Thromb Vasc
Biol 2012, 32:434-441.

4. Stolla M, STEFANINI L, André P, Ouellette TD, Reilly MP, McKenzie SE, Bergmeier W.
CalDAG-GEFI deficiency protects mice in a novel model of FcyRIIA-mediated thrombosis and
thrombocytopenia. Blood. 2011 Jul 28; 118 (4): 1113-20.

5. STEFANINI L*, Stolla M*, Roden RC, Chavez M, Hirsch J, Greene T, Ouellette TD, Maloney SF,
Diamond SL, Poncz M, Woulfe DS, Bergmeier W. The kinetics of aIlbf3 activation determines the
size and stability of thrombi in mice. implications for anti-platelet therapy. Blood. 2011 Jan 20; 117
(3): 1003-13. *Equal contribution.

6. Cosemans JM, Schols SE, STEFANINI L, de Witt S, Feijge MA, Hamulyak K, Deckmyn H,
Bergmeier W, Heemskerk JW. Key role of glycoprotein Ib-V-IX and von Willebrand factor in platelet
activation-dependent fibrin formation at low shear flow. Blood. 2011 Jan 13; 117(2): 651-60.

7. Canault M, Duerschmied D, Brill A, STEFANINI L, Schatzberg D, Cifuni SM, Bergmeier W,
Wagner DD. p38 mitogen-activated protein kinase activation during platelet storage: consequences
Jor platelet recovery and hemostatic function in vivo. Blood. 2010, Mar 4; 115(9): 1835-42.

8. STEFANINI L, Roden RC, Bergmeier W. CalDAG-GEFI is al the nexus of calcium-dependent
platelet activation. Blood. 2009, Sep 17; 114(12): 2506-14.

http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modello.php?info= ... 20/10/2015


http://cervelJi.cineca.itlbandoGiovani/vis

MODELLO Pagina 8 di 25

9. STEFANINI L*, Canobbio I*, Cipolla L, Ciraolo E, Gruppi C, Balduini C, Hirsch E, Torti M.
Genetic evidence for a predominant role of PI3Kf catalytic activity in ITAM- and integrin-mediated
signaling in platelets. Blood. 2009 Sep 3; 114(10): 2193-6. *Equal contribution.

10. Canobbio I, STEFANINI L, Guidetti GF, Balduini C, Torti M. A new role for FcyRIIA in
potentiation of human platelet activation induced by weak stimulation. Cell Signal. 2006 Jun; 18(6):
861-70.

11. Pecci A, Canobbio I, Balduini A, STEFANINI L, Cisterna B, Marseglia C, Noris P, Savoia 4,
Balduini CL, Torti M. Pathogenetic mechanisms of hematological abnormalities of patients with
MYHY mutations. Hum Mol Genet. 2005 Nov 1; 14(21): 3169-78.

INVITED REVIEWS:

1. Bergmeier W, STEFANINI L. Platelet ITAM signaling. Current Opinion in Hematology. 2013
Sept; 20(5): 445-50.

2. STEFANINI L, Bergmeier W. CalDAG-GEFI and platelet activation. Platelets. 2010 Mar 11; 21
(4): 239-43.

3. Bergmeier W, STEFANINI L. Novel molecules in calcium signaling in platelets. J Thromb
Haemost. 2009 Jul 7; Suppl 1:187-90.

PUBLISHED ABSTRACTS PRESENTED AT CONFERENCES:

1. STEFANINI L Snider A, Piatt R, Bergmeier W and Petrich B. A talin mutant that disrupts talin-
integrin binding in platelets decelerates allbf3 activation without pathological bleeding. ATVB
(Scientific Sessions Abstracts, Kenneth Brinkhous Prize Session). May 2013, Volume 33, Issue 5
Supplement: Abstract 42.

2. STEFANINI L, Paul DS, Getz TM, Beale A, Cholka A, Andre P, Stone JC, Conley PB and
Bergmeier W. Protein kinase C mediates Rap 1-dependent platelet aggregation in the absence of
CalDAG-GEFI and P2Y12. J Thromb Haemost (XXIV ISTH Congress Abstracts). 2013 Jul; Vol 11
Suppl. 2: Abstract OC 76.3.

3. Getz TM, STEFANINI L, Piatt R, Paul DS, Cholka A, Walton BL, Wolberg AS, White GC Il and
Bergmeier W. Rap signaling is central to the pro-adhesive and pro-coagulant platelet response. J
Thromb Haemost (XXIV ISTH Congress Abstracts). 2013 Jul; Vol 11 Suppl. 2: Abstract OC 24.2.

4. STEFANINI L, Snider A, Piatt R, Bergmeier W and Petrich B. A talin mutant that disrupts talin-
integrin binding in platelets decelerates allbf3 activation without pathological bleeding. J Thromb
Haemost (XX1V ISTH Congress Abstracts). 2013 Jul; Vol 11 Suppl. 2: Abstract AS 27.1.

5. Ahmad F, STEFANINI L*, Ouellette T D, Greene T, Feske S and Bergmeier W. STIMI deficiency
results in impaired platelet procoagulant activity and protection from arterial thrombosis. J Thromb
Haemost (XXIII ISTH Congress Abstracts). 2011 Jul; Vol. 9 Suppl. 2: Abstract O-TH-049. *
presenting author.

6. Stolla M, STEFANINI L, Roden R C, Chavez M, Hirsch J, Greene T, Ouellette T D, Reilly M P,
McKenzie S E, Poncz M, Woulfe D S and Bergmeier W. CalDAG-GEFI in thrombosis and
hemostasis. J Thromb Haemost (XXIII ISTH Congress Abstracts). 2011 Jul; Vol. 9 Suppl. 2:
Abstract O-TU-097.

7. STEFANINI L, Boulaftali Y, Ouellette T D, Holinstat M, Desire L, Leblond B, Andre P, Conley P
B and Bergmeier W. Role of the CalDAG-GEFI/Rapl signaling module in ITAM-dependent platelet
activation. J Thromb Haemost (XXIII ISTH Congress Abstracts). 2011 Jul; Vol. 9 Suppl. 2: Abstract
P-TU-008.

8. STEFANINI L, Boulaftali Y, Ouellette T D, Holinstat M, Desire L, Leblond B, Andre P, Conley P
B and Bergmeier W. Role of the CALDAG-GEFI/Rap1 Signaling Module in ITAM-Dependent
Platelet Activation. ATVB (Scientific Sessions Abstracts). May 2011; Epub: Abstract 9.

9. Ahmad F, STEFANINI L, Ouellette TD, Greene T, Feske S, Bergmeier W. STIMI deficiency
results in impaired platelet procoagulant activity and protection from arterial thrombosis. Blood
(ASH Annual Meeting Abstracts). 2010, Nov 19; 116¢21): Abstract 483.

10. Stolla M, STEFANINI L, Ouellette TDO, Reilly MP, McKenzie SE, Bergmeier W. Critical role of
CalDAG-GEFI in FcyRIla-dependent platelet activation and thrombosis. Blood (ASH Annual
Meeting Abstractsj. 2010, Nov 19, 116(21): Abstract 3196.

11. Stolla M, Gao E, STEFANINI L, Most P, force TL, Bergmeier W. Critical role of CalDAG-GEFT
signaling in myocardial ischemia-reperfusion injury. Circulation (AHA Scientific Sessions). 2009;
12: 81059: Abstract 5139.

12. STEFANINI L, Roden RC, Bergmeier W. CalDAG-GEFI: at the Nexus of Calcium-dependent
platelet activation. J Thromb Haemost (XXII ISTH Congress Abstracts). 2009 Aug;7(8):1436:

http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modelio.php?info= .. 20/10/2015



http://cervelli.cineca.itlbandoGiovani/vis

MODELLO Pagina 9 di 25

Abstract 1960.

13. Stolla M, STEFANINI L, Hirsch J, Roden RC, Quellette TDO, Poncz M and Bergmeier W. The
signaling molecule CalDAG-GEFI represents a novel target for anti-thrombotic therapy. Blood
(ASH Annual Meeting Abstracts). 2009, Nov 20; 114(22): Abstract 1077.

14. STEFANINI L, Stolla M, Maloney SF, Quellette TDO, Roden RC, Diamond SL and Bergmeier
W. Revised model for platelet adhesion to collagen. Blood (ASH Annual Meeting Abstracts). 2009,
Nov 20, 114(22): Abstract 2999.

15. STEFANINI L, Roden CR, and Bergmeier W. Role of CalDAG-GEFI in Calcium-Dependent
Thromboxane A2 Generation. Blood (ASH Annual Meeting Abstracts). 2008, Nov 16: 112(11):
Abstract 2852.

16. Canobbio I, STEFANINI L, Cipolla L, Ciraolo E, Gruppi C, Hirsch E, Balduini C, and Torti M.
Genetic Evidence for a Predominant Role of PI3KS In ITAM- and Integrin-Mediated Signaling in
Platelets. Blood (ASH Annual Meeting Abstracts), 2008, Nov 16: 112(11): Abstract 410.

17. Guidetti GF, Bernardi B, STEFANINI L, Campus F, Balduini C, and Torti M. Tyrosine
Phosphorylation-Independent Activation of PLCy2 Downstream Integrin a2f1 in Platelets: A
Possible Role for the Small GTPase Rac. Blood (ASH Annual Meeting Abstracts), Nov 2006, 108:
Abstract 1532,

18. Canobbio I, STEFANINI L, Guidetti GF, Balduini C, and Torti M. A New Role for FcyRIIA in the
Potentiation of Human Platelet Activation Induced by Weak Stimulation. Blood (ASH Annual
Meeting Abstracts), Nov 2003, 106: Abstract 1648,

PROGRAMMA DI RICERCA
Area Scientifico 05 - Scienze biologiche
Disciplinare
Settori scientifico- BIO/10 - Biochimica BIO/13 - Biologia applicata
disciplinari
Settori ERC LS4_7 - Cardiovascular LS3 7 - Cell signalling and cellular
diseases interactions

Titolo del Programma | Analisi della rete di segnalazione e dei meccanismi molecolari con
di Ricerca (in italiano) | cuile proteine Rap controllano ['attivazione piastrinica e la
Jormazione del trombo.

Titolo del Programma | Analysis of the Rap signalling network and of the molecular
di Ricerca (in inglese) | mechanisms that control platelet activation and thrombus formation.

PAROLE CHIAVE

Italiano
1.  Attivazione piastrinica

http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modello.php?info= .. 20/10/2015



http://cervelli.cineca.itlbandoGiovani/vis

MODELLO
2.  GTPasi Rapl/2
3.  Emostasi
4. Trombosi
5.  Rete di Segnalazione
6. Topi Knockout Condizionali
7. Proteomica
8. Integrine
9. Cinetica
Inglese
1. Platelet Activation
2. Small GTPase Rapl/2
3.  Haemostasis
4.  Thrombosis
5. Signalling Network
6. Conditional Knockout Mice
7. Proteomics
8. Integrins
9. Kinetics

DESCRIZIONE DEL PROGRAMMA DI RICERCA

Italiano

Pagina 10 di 25

Le piastrine sono essenziali per ’emostatsi ma la loro attivazione patologica é la causa principale
della trombosi e puo contribuire negativamente ad altri stati patologici, quali malattie

inflammatorie, infezioni, diabete e cancro(I-3).

Per garantire l'emostasi le piastrine sono in grado di riconoscere danni ai vasi sanguigni e di
passare rapidamente da uno stato non-adesivo a uno stato adesivo. Ai siti di lesione vascolare le
piastrine utilizzano recettori ITAM (immunoreceptor tyrosine-based activation motify o GPCR (G
protein-coupled receptors) per rispondere a componenti della matrice extracellulare, quale il
collagene, e agonisti generati localmente, quali la trombina. La stimolazione di questi recettori
induce cascate di segnalazione intracellulare che promuovono il rimodellamento del citoscheletro,
la secrezione dei granuli e la conversione delle integrine da uno stato a bassa affinita ad uno stato

http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modello.php?info=

20/10/2015


http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis

MODELLO Pagina 11 di 25

ad alta affinita per il loro ligando (attivazione)(4). 1l legame dell’integrina allbf3, la piu
abbondante nelle piastrine, con il fibrinogeno permette |'adesione piastrina-piastrina e la
formazione del trombo. La stimolazione auto/paracrina, mediante agonisti rilasciati dalle piastrine
stesse quali il trombossano (Tx)A2 e I’ADP, amplifica |'attivazione piastrinica e assicura la
formazione di un trombo stabile(1).

In clinica la terapia piu raccomandata per impedire l’attivazione patologica delle piastrine consiste
appunto nel bloccare questi meccanismi di amplificazione, trattando i pazienti con aspirina e
inibitori del recettore dell’ADP, P2Y12, quali il Clopidogrel (Plavix)(5). Questa strategia é molto
vantaggiosa nel limitare disordini trombotici e ci sono evidenze cliniche che essa abbia effetti
benefici in altre patologie caratterizzate da un’anormale attivazione piastrinica(6,7). Tuttavia
questa terapia é correlata con I’aumento del rischio emorragico e il suo effetto anti-trombotico é
incompleto(3), pertanto sono necessari approcci alternativi piu sicuri per prevenire |l attivazione
piastrinica incontrollata.

La mia proposta di ricerca é incentrata sulle GTPasi a basso peso molecolare della famiglia Rap,
una classe di proteine che ¢ fondamentale nel controllo dell’attivazione piastrinica. Le Rap sono
particolarmente abbondanti nelle piastrine. Recenti analisi proteomiche e trascrittomiche(8-10)
indicano che tra le 5 isoforme Rap presenti nei mammiferi, RaplB, RaplA e Rap2B sono le piu
espresse nelle piastrine (Fig.1). Le GTPasi sono interruttori molecolari che legano alternativamente
GDP (ON) o GIP (OFF) sotto il controllo di proteine GEF (guanine-nucleotide exchange
Jfactors=attivatori) e proteine GAP (GTPase activating proteins=inibitori). Quando legano il GTP,
Rap1/2 subiscono cambiamenti conformazionali che permettono il legame con effettori, che a loro
volta controllano molteplici eventi biochimici, in particolare 1'adesione cellulare mediata da
integrine, il rimodellamento del citoscheletro e le cascate di segnalazione mediate da MAPK
(mitogen-activated protein kinase)(11,12). I miei studi sulle piastrine identificano Rapl/2 come il
nodo centrale di segnalazione che, attraverso il controllo di molteplici risposte funzionali, dirige
lintera attivazione piastrinica (Fig.2). ) - ‘

Fi.1 U Cltbonsy T ket 393 | Sivon, 14 2011 | Winng, 2000 |

The Rap signalling network

A from studies in cells other than platelets
Image from Kocisira et al. J. of Cell Science 2007

B How little we know of the platelet-specific
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Negli ultimi anni ho concentrato la mia ricerca sulla caratterizzazione delle vie di segnalazione
piastriniche a MONTE di Rap. Quando le piastrine sono stimolate, | attivazione di Rap é mediata da
2 vie di segnalazione con dinamiche temporali distinte(13-17). Nei miei studi ho dimostrato che
I'attivazione rapida e reversibile di Rap é indotta da CalDAG-GEFI (RASGRP2), una GEF regolata
dal calcio(18-21), e, molto di recente, ho identificato il secondo piii abbondante regolatore
piastrinico di Rap, la GAP RASA3, che consente ['attivazione sostenuta di Rap quando & inibito
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dalla segnalazione mediata da P2Y12(17)(Fig.2). L equilibrio antagonistico tra questi 2 regolatori
di Rap é critico per garantire I’'omeostasi piastrinica e I'emostasi vascolare. Mutazioni di CalDAG-
GEFI in pazienti (ISTH 2013, Canault, OC 62.1) o il knockout (KO) in topi transgenici(l§)
inibiscono l'attivazione piastrinica e l'emostasi, mentre topi esprimenti forme mutanti di RASA3
hanno una grave trombocitopenia perché le loro piastrine si attivano in maniera incontrollata a
livello sistemico e sono quindi rimosse dalla circolazione(17). Inoltre, la caratterizzazione di queste
2 vie di segnalazione in fisiologiche condizioni di flusso dimostra che la cinetica di attivazione di
Rap correla in modo rimarchevole con la dimensione e la stabilita del trombo(16). La deficienza di
CalDAG-GEFI protegge da eventi trombotici in particolare nelle arterie, perché la rapida
attivazione piastrinica mediata da Rap é essenziale affinché le piastrine aderiscano in presenza del
Slusso sanguigno(16,22), mentre i farmaci di successo che inibiscono il P2Y12 proteggono dalla
trombosi impedendo I'inibizione di RASA3 e la sostenuta attivazione di Rap e quindi destabilizzando
il ombo(l7). Questi risultati dimostrano inequivocabilmente che Rapl/2 sono regolatori
Jondamentali di trombosi e emostasi. Nonostante cio sappiamo molto poco delle vie di segnalazioni
a VALLE di Rap e di come Rap orchestri l'attivazione piastrinica. Ad oggi i miei studi indicano che
le Rap, oltre ad avere un ruolo centrale nell ‘attivazione Talin-dipendente delle integrine, stimolano
anche la generazione del TxA2, mediante la MAPK ERK(19), e la secrezione dei granuli e il
rimodellamento del citoscheletro, mediante Racl(23), una GTPasi della famiglia Rho (Fig2).
Tuttavia non sono ancora note quali siano le proteine che legano direttamente Rap-GTP (effettori)
per innescare queste risposte, non si conoscono le funzioni specifiche delle diverse isoforme di Rap e
non si sa come le diverse funzioni e le diverse sottopopolazioni di Rap siano coordinate nel tempo.

Fig.2. Rap proteins control the overall platelet activation, but their
downstream effectors and their molecular mechanisms are unknown.

Platelet Stimulation ~
Clopidogrel

Ca?+®)|CalDAG-GEFI~P|=—RASA3| =~P2Y12

RAP1A/1B/2

ROS production
PS exposure
Microparticles

skeletal TxA2

namics generation
clot , granule
retraction secretion
spreading

L’OBBIETTIVO di questa proposta di ricerca é di identificare i meccanismi molecolari e la rete di
segnalazione che consentono alle proteine Rap di controllare ['attivazione piastrinica e la
Jormazione del trombo. Per raggiungere questo scopo propongo i 2 seguenti traguardi (Table | )
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Table 1. Timeline of the specific aims of the proposed study.

1.A. Mass-spectromebry experiments

1. IDENTIFICATION OF THE | (Proteomics study)
PLATELET-SPECIFIC RAP | 1.B. interpretation of mase-spec data and
SIGNALLING NETWORK | bioinformatics study

1.C. Selection of candidate Rap effectors
2A. In vitro characterisation of Rap-

2. CHARACTERISATION OF | deficlent platelets

THE ROLE OF INDIVIDUAL

RAP ISOFORMS IN 2.B. In vivo s ex vivo characterisation of

PLATELET ACTIVATIONAND | Rap-dsficlent platelets
THROMBUS FORMATION. 2.C. Exploration of other potential Rap1/2
functions

1) IDENTIFICAZIONE DELLA RETE DI SEGNALAZIONE DI RAP SPECIFICA DELLE
PIASTRINE
Le piastrine sono cellule altamente specializzate. Gli effettori di Rap attualmente noti sono stati
identificati in cellule diverse da megacariociti e piastrine e pochi di essi sono rilevabili nelle
piastrine (Fig.1.3). Inoltre, le distinte isoforme di Rap, nonostante l'elevata omologia, sono
estremamente divergenti nella loro capacita di legare effettori e regolatori(24,25). Nella prima
parte del mio studio propongo di identificare gli effetiori Rap, specifici delle piastrine e delle
distinte isoforme, combinando un approccio proteomico e un approccio bioinformatico.
Fig. 3. ciogant studies in T osiis and heterologous oel modals imphcated the Rap-bincing prolein RIAM (APBE1IPY in Rup/Tsln-dependent integrin
activation and RIAM is now considerad 1o be the scaffcld thet Tnks Rap1 to Talin also in platelets. Surprisingly though, while Rap1 and Telin are excapionally
abundant in platelets and megakaryocyles (Miks}, FNA and profein sopression profiing nevea! that RIAM is barely delectable in platelete and its amount is much
lower than in other hematopoistic calls. Thus it is stoichinmedrically uniikely lhat RIAM could funcion as a bridge batwean Rap1 and Talin in plaislats.

simmmrsmanm Fig3 shows RNA Expression of Rap1B, RIAM and Tain{ in {A) hasmabopaiskc
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1
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1.4) Costrutti proteici sintetici di Rapl e Rap2 saranno utilizzati come esche per isolare effettori da
lisati piastrinici. Verranno utilizzate varianti di Rapl/2 (G12V e Q63E) che legano costitutivamente
GTP e catturano gli effettori con maggiore affinita rispetto alle Rap endogene. I costrutti His6-
Rap1/2-GTP o His6 da solo saranno espressi in Escherichia coli, immobilizzati su resine di nickel e
incubati con lisati di piastrine stimolate per diversi intervalli di tempo (0, 30", 90", 3°, 10°) in modo
da catturare distinte configurazioni di effettori responsabili di distinte risposte piastriniche. Le
proteine isolate saranno idrolizzate enzimaticamente e la miscela di peptidi risultanti sara
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analizzata mediante cromatografia liquida (LC) seguita da spettrometria di massa tandem (MS/MS).
Spettri di massa di 3 ripetizioni tecniche di 3 donatori di piastrine saranno analizzati con Mascot
software. Questa strategia é stata usata con successo per identificare proteine interagenti con altre
GTPasi(26,27). Tuttavia, ha la limitazione che in E.coli Rap ¢ difficile da purificare perché
l'estremo C-terminale ¢ sensibile a tagli proteolitici, quindi, pur essendo in grado di discriminare
gli effettori di Rapl e Rap2, potremmo non distinguere effettori di RaplA e RaplB che differiscono
proprio in quella regione. Come strategia alternativa effettuero co-immunoprecipitazioni delle
proteine Rap endogene, utilizzando anticorpi commerciali specifici per le singole isoforme, seguito
da analisi LS-MS/MS.

1.B) In parallelo utilizzero un approccio bioinformatico per predire quali proteine piastriniche siano
potenzialmente in grado di legare Rap. Tipicamente le proteine che legano Rap includono domini
RBD o RA, entrambi omologhi in struttura secondaria, ma non primaria, all’ubiquitina. Verra
creata una libreria di strutture proteiche specifica per le piastrine. Nell'ambito di questa libreria
saranno cercate con metodi computazionali le proteine con domini omologhi all'ubiquitina che
potrebbero legare Rap, usando come modelli varie strutture pubblicate di Rap in complesso con
differenti effettori.

1.C) Collettivamente questi approcci risulteranno in una lista imparziale di potenziali effettori di
Rap che sara rifinita, quando possibile, sulla base di fenotipi di topi transgenici gia pubblicati e
sulla base di dati pubblici ottenwti da studi di associazione genome-wide che correlano la
Sfunzionalita piastrinica con variazioni di sequenze nel genoma(28). Per selezionare ulteriormente
quali delle proteine identificate sia implicata nelle risposte piastriniche mediate da Rap utilizzero
una linea cellulare megacariocitica (CMK11-5)(29). I geni candidati saranno silenziati mediante
SiRNA e le loro conseguenze funzionali saranno valutate misurando ['attivazione dell integrina
allbB3, la fosforilazione di ERK e I'attivazione di Racl. La selezione finale verra effettuata nelle
piastrine. Valutero l'attivita funzionale e la localizzazione subcellulare del potenziale effettore in
piastrine che non esprimono RaplA/B (RaplAfl/fiRap1BAI/fIPf4-Cre+) o che mancano delle vie di
attivazione di Rapl/2 (CalDAG-GEFI-/-P2Y12-/-). Quando disponibili utilizzerc inibitori
commerciali o topi transgenici per caratterizzare la funzione dei piit interessanti effettori di Rap in
piastrine umane o di topo.

2) CARATTERIZZAZIONE DEL RUOLO DI CIASCUNA DELLE PROTEINE RAP
NELL’ATTIVAZIONE PIASTRINICA E NELLA FORMAZIONE DEL TROMBO.

Rap1B ¢ l'isoforma Rap piu abbondante nelle piastrine, ma il fenotipo dei topi omozigoti RaplB-
/~(30) e i miei studi preliminari (Fig.4) suggeriscono che anche le altre isoforme hanno ruoli
significativi e non-ridondanti nell’attivazione piastrinica. Nella seconda parte del progetto
propongo di investigare il ruolo delle distinte isoforme Rap in varie risposte piastriniche, il loro
effetto sulla cinetica di queste risposte e come questi fattori influenzino la velocita di attivazione
piastrinica e la crescita del trombo in presenza di fisiologiche condizioni di flusso.

2.4) Per studiare le differenze funzionali tra le proteine Rapl impieghero topi KO condizionali che
non esprimono RaplA (RaplAfl/fIPf4-Cre+), RaplB (RaplBfl/fIPf4-Cre+) o entrambe
(Rap 1Afl/fIRap 1 B/fIPf4-Cre+) solo in piastrine e megacariociti. La deficienza di RaplA nelle
piastrine non é stata studiata prima d’ora, mentre il ruolo di RaplB é stato esaminato usando topi
KO omozigoti(30) che hanno un grave difetto vascolare che complica l‘interpretazione del fenotipo
piastrinico. I topi Rap2-KO non esistono per cui, per avere un’indicazione del ruolo di Rap2
confrontero piastrine RaplAfl/fIRap1BI/fIPf4-Cre+ (senza RaplA/B) e piastrine CalDAG-GEFI-/-
P2Y12-/-, in cui l'attivazione sia di Rapl che di Rap2 é bloccata. Piastrine di questi unici modelli
sperimentali saranno caratterizzate come ho descritto precedentemente(19,23) per determinare
limportanza relativa delle isoforme Rap in attivazione delle integrine, generazione del TxA2,
secrezione dei granuli, estensione di filopodi e lamellipodi, retrazione del coagulo e attivazione di
MAPK e Rho-GTPasi. Questi esperimenti saranno condotti con vari agonisti piastrinici per scoprire
se le diverse isoforme hanno ruoli preferenziali in diverse vie di segnalazione. Inoltre tutti gli
esperimenti saranno condotti con e senza MnCI2, che attiva esogenamente allbfi3, per discriminare
se una isoforma Rap é implicata direttamente in una risposta o se il fenotipo ridotto é secondario a
un difetto nell attivazione dell’integrina.

Per comprendere come le proteine Rap possano coordinare diverse funzioni, tutte le risposte
piastriniche saranno monitorate nel tempo e correlate con le diverse configurazioni di Rap-effettore
identificate nella sezione 1.A. I miei esperimenti preliminari suggeriscono che sia RaplA che RaplB
sono implicate nell attivazione dell’integrina allbf3 (Fig.4), per cui la cinetica di questo centrale
evento molecolare sara studiata con particolare attenzione. Per quantificare I'attivazione di allbf3
in tempo reale ho recentemente stabilito un nuovo saggio citofluorimetrico in cui le piastrine
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vengono attivate in presenza dell’anticorpo Jon/A-PE (Emfret) e il legame dell anticorpo alla forma
attiva dell’integrina ollbB3 é monitorato nel tempo con il citofluorimetro Accuri(22). I miei studi
precedenti(22) dimostrano che riducendo la velocita iniziale dell’attivazione di allbB3 si puo inibire
la trombosi arteriosa, con minimi effetti collaterali sull’emostasi, é quindi di fondamentale
importanza capire come Rap controlla i primi istanti dell’attivazione di allbf3.

Fig.4. Integrin allbf3 activation (measured by flow cytometry as JON/A-PE
binding) in platelets lacking Rap1B (biue) or both Rap1A and Rap1B (green) upon
10 minutes of stimulation with low or high doses of Pardp (that triggers thrombin
receptor Par4) or convulxm (Cvx that tnggers oollagen moeptor GPVI) Note that

Littermate control = Il Rap1A"!¥tRap1 B""""t Pi4-Cre+
Rap1B-KO = Il Rap1A¥"tRap1B™ Pf4-Cre+
Rap1A/B-double-KO = Il Rap1A"Rap1B™" Pf4-Cre+
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2.B) La velocita di attivazione di Rap1/2 é un critico determinante della dimensione e della stabilita
del trombo(16). Per studiare il ruolo delle isoforme Rap in trombosi e emostasi esaminero la
formazione del trombo in condizioni fisiologiche di flusso ex vivo e in vivo(16,22). Ex vivo, sangue
intero anticoagulato sara fatto fluire a diverse velocita attraverso camere di flusso microfluidiche
rivestite di collagene. Per discriminare se la ridotta adesione sia dovuta a un difetto nell attivazione
dell’integrina o nel rilascio di agonisti paracrini, verifichero se l'aggiunta di ADP o di analoghi del
TXA?2 ripristina I'adesione. Per determinare quanto un’isoforma Rap sia necessaria per la crescita
tridimensionale del trombo mediata da trombina, sangue in citrato sara ricalcificato per permettere
alla cascata coagulativa di funzionare. In vivo la trombosi sara studiata mediante intravital
microscopy in collaborazione con il mio precedente mentore Prof Bergmeier. L’emostasi sara
valutata misurando il tempo di sanguinamento da un’incisione nella coda dei topi.

2.C) Nell’ultima parte del progetto sfruttero questi unici modelli murini per esplorare il ruolo delle
proteine Rap in nuove funzioni piastriniche. Sono particolarmente interessata a investigare il ruolo
di Rap nella produzione di specie reattive dell ossigeno in quanto RaplA, ma non RaplB, lega
NADPH ossidasi in altre cellule(31,32). Esamineré anche il ruolo di Rap nel rilascio di
microparticelle e nell 'esposizione di fosfatidilserina sulla superficie piastrinica.

In conclusione, le proteine Rap sono regolatori fondamentali dell’attivazione piastrinica in quanto
controllano direttamente [’attivazione dell’integrina allbf3, promuovono il rimodellamento del
citoscheletro e potenziano la stimolazione piastrinica facilitando il rilascio di TxA2 e ADP che
Jorniscono feedback positivo (Fig.2). L'obbiettivo di questo studio é di identificare i meccanismi
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molecolari e la rete di segnalazione che permettono a Rapl/2 di dirigere queste molteplici risposte
piastriniche. Mi aspetto che la conoscenza dettagliata dei meccanismi di attivazione piastrinica
dipendenti da Rap 1) migliorera la diagnosi e il trattamento di disordini emorragici e 2) permettera
di esplorare nuove e piii sicure strategie di intervento anti-piastrinico con il fine di migliorare il
trattamento di malattie trombotiche e di altri stati patologici esacerbati da un’anormale attivazione
piastrinica.
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Inglese

Platelets are essential for haemostasis but their pathological activation is one of the main drivers of
thrombosis and it exacerbates other pathological states, including inflammatory diseases, infections,

http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modello.php?info= .. 20/10/2015



http://cervelli.cineca.itlbandoGiovani/vis

MODELLO Pagina 17 di 25

diabetes and malignancy(1-3).

To ensure haemostasis platelets are able to sense the damaged blood vessel and rapidly shift from
an anti- to a pro-adhesive state. At sites of vascular injury, they employ immunoreceptor tyrosine-
based activation motif (ITAM)-coupled receptors and G protein-coupled receptors (GPCRs) to
respond to extracellular matrix components, e.g. collagen, and locally-generated agonists, e.g.
thrombin. Stimulation of these receptors triggers intracellular signalling cascades that promote
dramatic cytoskeletal changes, the secretion of granules and, most importantly, the conversion of
integrin receptors from a low- to a high-affinity state for their ligands (integrin activation)(4).
Binding of active allbf3, the most abundant integrin expressed in platelets, with its ligand
fibrinogen supports platelet-platelet adhesion and the formation of a thrombus. The perpetuation of
platelet activation and the formation of stable thrombi further depend on co-stimulatory signalling
provided by the auto/paracrine agonists thromboxane (Tx)A2 and ADP, which are released from
activated platelets(1).

In clinical practice, the current gold standard to interfere with pathological platelet activation is to
inhibit these amplificatory pathways by co-treatment of patients with aspirin and ADP receptor
(P2Y12) blockers such as clopidogrel (Plavix)(5). This strategy has proven very valuable in limiting
thrombotic disorders and there is clinical evidence that it is beneficial in other disease states
involving aberrant platelet activation(6, 7). However, it also significantly increases the risk of
excessive bleeding in patients, and its protective effect against thrombosis is incomplete(5). Thus,
better approaches are needed to safely prevent pathological platelet activation.

My proposed research focuses on the small-GTPases of the Rap family a class of molecules that
critically control platelet activation. Rap proteins are Ras-like GTPases particularly abundant in
platelets. RNA and protein expression profiling (8-10) indicate that among the 5 mammalian
isoforms RaplB, RaplA and Rap2B are the most prominent isoforms present in platelets (Fig.1).
Like molecular switches, Rapl/2 cycle between a GDP-bound OFF state and a GTP-bound ON
state, under the tight regulation of guanine-nucleotide exchange factors (GEFs: activators) and
GTPase activating proteins (GAPs: inhibitors). Once GTP-loaded, they undergo conformational
changes that enable specific binding to a variety of effectors, thus controlling a wide range of
biochemical events in eukaryotic cells, most notably integrin-mediated cell adhesion, cytoskeletal
dynamics and mitogen-activated protein kinase (MAPK) cascades(11, 12). Consistently my studies in
platelets identify Rapl/2 as a central signalling node that drives the overall platelet activation by
switching on multiple platelet responses (Fig.2).

Fig"‘ The Rap signalling network
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In the last few years my research has focused on the characterisation of the platelet signalling
pathways UPSTREAM of Rap. Upon stimulation of either ITAM or GPCR receptors, the activation
state of Rap proteins is tightly regulated by 2 kinetically distinct pathways(13-17). I showed that
rapid and reversible Rap activation is dependent on the calcium (Ca2+)-regulated CalDAG-GEFI
(RASGRP2)(18-21) and, very recently, I identified the second most abundant Rap regulator in
platelets, the RapGAP RASA3(17), which is inhibited upon engagement of the P2Y12 receptor and
thereby enables sustained Rap activation (Fig.2). The antagonistic balance between these 2 Rap
regulators is critical to ensure platelet homeostasis and vascular haemostasis. Mutations of
CalDAG-GEFI in human patients (ISTH 2013, Canault M, OC 62.1) or deficiency in mice(18) are
associated with defective platelet activation and impaired haemostasis, while mice expressing
mutant RASA3 exhibit severe thrombocytopenia due to systemic uncontrolled activation and
clearance of platelets from the circulation(17). Moreover, characterisation of these 2 pathways
under physiological flow conditions shows that there is a striking correlation between the kinetics of
Rapl/2 activation and the size and stability of growing thrombi(16). CalDAG-GEFI deficiency is
particularly protective against arterial thrombosis because, in the presence of high shear stress,
rapid Rap-dependent platelet activation is essential for platelet adhesion(16, 22), while, clinically
successful P2Y12 inhibitors, e.g. Plavix, destabilise thrombi and protect from thrombosis mainly by
preventing RASA3 inhibition and sustained Rap activation(17). Collectively these findings are proof
of evidence that Rapl/2 are critical regulators of thrombosis and haemostasis. Nevertheless, we
know very little about Rap DOWNSTREAM signalling pathways and about how Rap orchestrates
platelet activation. So far my studies indicate that Rap proteins, in addition to their fundamental role
in Talin-dependent integrin activation, also stimulate TxA2 generation, via the MAPK ERK(19), and
promote granule secretion and cytoskeletal remodelling through a complex cross talk with Racl, a
small-GTPase of the Rho family(23) (Fig.2). However, many compelling questions remain
unanswered. What are the Rap-GTP binding proteins (effectors) that mediate these responses? What
are the distinct functions of the individual Rap isoforms? How are these distinct functions and
distinct pools of Rap proteins coordinated over time?

Fig.2. Rap proteins control the overall platelet activation, but their
downstream effectors and their molecular mechanisms are unknown.
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The OBJECTIVE of the proposed study is to identify the molecular mechanisms and the signalling
network that enable Rap proteins to control platelet activation and thrombus Sormation. To achieve
this goal I propose the following 2 aims (Table 1):
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Table 1. Timeline of the specific aims of the proposed study.

1.A. Mass-spectromelry experiments

1. IDENTIFICATION OF THE  |(Proteomics study)
PLATELET-SPECIFIC RAP | 1.B. interpretation of mass-spec data and
SIGNALLING NETWORK bicinformatics study

1.C. Selection of candidate Rap effectors
2.A. In vitro characterisation of Rap-

2. CHARACTERISATION OF | deficient platalets

THE ROLE OF INDIVIDUAL

RAP ISOFORMS N 2.B. In vivo s ex vivo characterisation of

PLATELET ACTIVATION AND | Rap-deficlent piatelets

THROMBUS FORMATION. 2.C. Exploration of other potential Rap1/2
functions

AIM 1. IDENTIFICATION OF THE PLATELET-SPECIFIC RAP SIGNALLING NETWORK
Platelets are highly specialised blood cells. The currently known Rap effectors were identified using
c¢DNA libraries or cell models not related to the platelet/megakaryocytic lineage and few are
detectable in platelets (Fig.1,3). Moreover, despite the high level of homology distinct Rap isoforms
are remarkably divergent in their ability to bind downstream effectors or regulatory proteins(24,
25). In the first part of my study I will identify platelet-specific and isoform-specific Rap effectors
combining a proteoniic and a bioinformatic approach.
Fig. 3. Eogent studes in T cels and heterologous cell mordels impicated the Rap-binding protein RIAM (APBBIIP) in Rap!/Taln-dependent integrin
activation and RIAM ia now considered 1o ba the scaffold that lioks Rap1 to Telin aleo in pletelets. Sunpeisingly though, while Rapt and Tolln are exceplionally
abundant in platelsis and megakaryocytes (Miks), RNA and protein spression profling reveal thal RIAM i barely debactable in plakslets and its amount is rouch

lower han in ather hemmatopoiedic cells. Thus itis stoichinmetrically unlikely hat RIAM could funclion s a bridge batween Rapt and Tslin in plalelels,
nara ey spanenese 183 shows RNA Expression of RapiB, RIAM and Talin1 in {A) heematopoiotic

A il B '3 cols (HAEMATLAS from Watina NA, Elood 2003} s (B) plateots
' Jo {PLATELETOMICS from Simon L. Biood 2014). {C) RIAM protein expression in
m - platelets afler immunoprecipitalion (sampie 1; sample 2 & 19G contrel) and in
— i I - whole lysates (sampie 3).
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1.4) Synthetic Rapl and Rap2 proteins will be used as baits to isolate effectors from pre-cleared
human platelet lysates. 1 will employ Rap variants (G12V and Q63E) that bind constitutively to GTP
and capture effectors with higher affinity than wild type Rap. Nickel beads coupled to bacterially-
expressed His6-Rapl/2-GTP constructs or His6 alone will be incubated with lysates of platelets
stimulated for various times (0, 30", 90", 3', 10°) to capture distinct effector configurations
responsible of different platelet responses (Fig.2). Rap-associated proteins will be trypsin-digested
in-solution and the resulting peptide fragments will be analysed by liquid chromatography (LC)
Jollowed by tandem mass spectrometry (MS/MS). Mass spectra Jrom 3 technical repetitions of 3
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platelet donors will be analysed with Mascot software. This strategy has been successfully used to
identify binding parters of other small-GTPases(26, 27). However its limitation is that in bacterial
expression systems Rap is difficult to purify because the C-terminus is proteolytically sensitive.
Consequently, while still able to discriminate Rapl and Rap2 effectors, we may not be able to
resolve between RaplA and RaplB that differ mostly in that region. To surpass this technical issue 1
will also perform isoform-specific co-immunoprecipitations of endogenous RaplA, RaplB and Rap2
followed by LC-MS/MS analysis.

1.B) In parallel, I will employ a bioinformatic approach to predict putative Rap binding proteins
within the platelet proteome. Typically Rap binding proteins include an RBD or an RA domain, both
homologs in structure but not in sequence to ubiquitin. A platelet-specific library of protein
structures will be created based on the most comprehensive transcriptomics and proteomics platelet
studies. Structural homology modeling will be performed to computationally identify proteins with
ubiquitin-like domains that could potentially bind Rap. Various published structures of Rap in
complex with different effectors will be used as templates.

1.C) Collectively these unbiased approaches will result in a list of candidate proteins that will be
narrowed down, when possible, on the basis of published platelet phenotypes from transgenic mouse
models and public data from genome wide association studies, which correlate gene sequence
variations to platelet function(28). To further select which of the identified proteins are implicated in
Rap-dependent platelet responses, I will use a megakaryocytic cell line (CMKI11-5 cells)(29),
provided by Prof. Leslie Parise (UNC). Candidate genes will be knockdown by siRNA and their
Sunctional role will be assessed by measuring integrin allbf3 activation, ERK phosphorylation and
Racl GTP-loading. The final selection will be performed in platelets. Subcellular localisation and
Sfunctional activity of the putative Rap effectors will be tested in platelets lacking RaplA/B
(Rap 1Afl/fIRap 1 BAI/fiPf4-Cre+) or lacking Rapl/2 stimulatory pathways (CalDAG-GEFI-/-P2Y12-/-
). When available commercial inhibitors or transgenic mouse models will be used to characterise the
Sfunction of the most interesting Rap effectors in human or mouse platelets, respectively.

AIM 2. CHARACTERISATION OF THE ROLE OF INDIVIDUAL RAP ISOFORMS IN PLATELET
ACTIVATION AND THROMBUS FORMATION.

RaplB is the most prominent Rap isoform expressed in platelets, but the phenotype of the
homozygous Rap1B-/- mice(30) and my preliminary studies (Fig.4) suggest that other Rap isoforms
have important and non-redundant roles in platelet activation. Thus in the second part of the project
Iwill investigate the role of individual Rap isoforms in distinct platelet responses, their effect on the
kinetics of these responses and their impact on the rate of platelet activation and the growth of the
thrombi under physiological flow conditions.

2.4) To study the functional differences between Rapl proteins in platelets I will employ conditional
knockout (KO) mice that do not express RaplA (RaplAfl/fIPf4-Cre+). RaplB (RaplBfl/fIPf4-Cre+)
or both (RaplAfl/fiRapiBfl/flPf4-Cre+) solely in the platelet-megakaryocytic lineage. RaplA
deficiency has never been examined in platelets and RaplB deficiency has been studied using a
homozygous KO mouse model(30), which has a severe vascular defect that complicates the
interpretation of the platelet phenotype. Since Rap2-KQO mice do not exist, to have an indication of
the role of Rap2 I will compare RaplAfl/fIRap1Bfl/fIPf4-Cre+ platelets (lacking RaplA and RapIB)
to CalDAG-GEFI-/-P2Y12-/- platelets, where activation of both Rapl and Rap2 is prevented.
Platelets from these unique mouse models will be fully characterised as described previously(19, 23)
to assess the relative importance of Rap isoforms in integrin activation, TxA2 generation, o/dense-
granule secretion, spreading (lamellipodia and filopodia extension), clot retraction and activation of
MAPKs and Rho-GTPases. These experiments will be conducted with various platelet agonists to
test whether distinct isoforms have a preferential role in different signalling pathways. All assays
will be performed in the presence or absence of MnCI2 that exogenously activates allbf3, to dissect
whether the Rap isoform is directly implicated in a functional response or if the impaired phenotype
is secondary to the integrin defect.
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Fig.4. Integrin alibB3 activation (measured by flow cytometry as JON/A-PE
binding) in platelets lacking Rap1B (biue) or both Rap1A and Rap1B (green) upon
10 minutes of stimulation with low or high doses of Pardp (that triggers thrombin
receptor Pard) or cunvuban (Cvx that tnggers collagen receptor GPVI) Note that

Littermate control = Il Rap1AW!Wt Rap1 B¥W! Pf4.Cre+
Rap1B-KO = Il Rap1A¥"!Rap1B™ Pfd.Cre+
Rap1A/B-double-KO = Il Rap1A™ Rap1B™"" Pf4-Cre+
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All platelet functional responses will be monitored over time and these findings will be correlated

with the temporally-distinct effector configurations identified in Aim 1.4 to understand how distinct

pools of Rap coordinate different functions. Since my preliminary experiments implicate both Rapl4

and RaplB in integrin activation (Fig.4), a particular focus will be to dissect the kinetics of this

central molecular event. To quantify allbp3 activation in real time, I have developed a novel flow

cytometry assay where platelets are activated in the presence of the JON/A-PE antibody (Emfret),

that detects the active form of murine allbf3, and binding of this probe is monitored over time with

the Accuri flow cytometry that enables time resolved data-acquisition(22). My previous work
demonstrates that reducing the initial rate of integrin activation inhibits arterial thrombosis while

minimally affecting haemostasis(22), thus it is critical to understand how Rap controls near-

immediate integrin activation.

2.B) My previous studies demonstrate that the rate of Rapl/2 activation is a critical determinant of
thrombus size and stability(16). To test the importance of individual Rap isoforms in thrombosis and
haemostasis, I will examine thrombus formation under physiological flow conditions ex vivo and in

vivo, as I have done before(16, 22) to characterise the signalling pathways that control Rap

activation. Ex vivo, anti-coagulated whole blood will be perfused at different fluid shear rates over

collagen in a microfluidic flow chamber. To establish if impaired adhesion underlies an integrin

defect or a defect in the release of paracrine agonists I will test whether addition of ADP or a TXA2

analog can restore adhesion. To determine to what extent a Rap isoform is required for thrombin-

mediated 3D thrombus growth citrated-blood will be recalcified before perfusion to allow the

coagulation pathway to function. In vivo thrombosis will be tested with the laser injury model in the

cremaster microcirculation and visualised by intravital microscopy in collaboration with my former

mentor Prof. Bergmeier. Both arterioles and venules will be targeted to evaluate the contribution of

each isoform to the formation of a shear-resistant thrombus. Haemostasis will be assessed using the
tail vein bleeding time assay.
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2.C) In the last part of my study I will exploit these unique mouse models and the knowledge-base
from the unbiased approaches described in Aiml to explore the role of Rap proteins in other platelet
functions. I am particularly interested in dissecting the role of Rapl/2 in reactive oxygen species
(ROS) production, since RaplA, but not RaplB, binds and regulates NADPH oxidase in other cells
(31, 32). I'will also study Rap function in microparticle release and phosphatidylserine exposure.

In summary, Rap proteins are master regulators of platelet activation as they directly control allbf3
activation, promote cytoskeletal remodelling and facilitate the potentiation of platelet stimulation
through the release of TxA2 and ADP, which provide critical positive feedback (Fig.2). The objective
of the proposed study is to identify the molecular mechanisms and the signalling network that enable
Rap1/2 to orchestrate these multiple platelet responses. I will employ state-of-the-art technologies
(proteomics, bioinformatics, microfluidic flow chambers, time-resolved assays, intravital
microscopy) and novel conditional knockout mice that have never been characterised in platelets
(Rap1Afl/flRap 1 Bfl/fIPf4-Cre+). I expect that detailed knowledge of the platelet-specific Rap
signalling network and of the mechanisms underlying Rap-dependent platelet activation will 1)
improve the diagnosis and treatment of bleeding disorders and 2) enable us to explore safer
mechanisms of anti-platelet intervention that minimally affect haemostasis and therefore greatly
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improve the clinical management of disease states caused by uncontrolled platelet activation.
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Descrizione dettagliata (in Descrizione dettagliata
italiano) (in inglese)
(max 5 righe) (max § righe)

Materiale 120.840,00 | Citofluorimetro BD Accuri C6 Flow Cytometer BD Accuri

inventariabile (67,0600€), Aggregometro C6 (67,000€), Platelet
Chrono-log (20,000€), Thermal | Aggregometer Chrono-log
Cycler BioRad (4,990€}, (20,000€), Thermal Cycler
Computer, Stampante, Frigo, T100 BioRad (4,990€),
Freezer, Centrifuga, pH-metro, Computer, Printer, Fridge,
Pipette, Pipetta Sierologica, Freezer, Centrifuge, pH-
Vortex, Blocco termico, Bagno meter, Pipettes, Serological
termico, kit e fonte di Pipettor, Vortex, Heat
alimentazione per gel di Block, Water Bath, kit &
agarosio, SDS-PAGE e Western | power source for Agarose
Blotting, vasculante. Gel, SDS-PAGE & Western

Blotting, tube rotator.

Pubblicazioni 6.000,00 | Durante i 3 anni del progetto During the 3 years of the
pianifico di pubblicare 3 articoli | project I plan to publish 3
originali (stima delle spese di original articles (estimated
pubblicazione: 2,000€ publication expenses.
cliascunaj. 2,000€ each).

Missioni 12.000,00 | Nell’arco dei 3 anni del Qver the 3 years of the
progetto prevedo di partecipare | project I plan to attend 3
a 3 conferenze oltre-oceano conferences overseas
(3,000€ ciascuna) e 3 a (3,000€ each) and 3
conferénze in Europa (1,000€ conferences in Europe
ciascuna). (1,000€ each).

Altro 68.850,00 | Materiali di consumo Consumables
(10,000€/anno), mantenimento (10,000€/vear), mouse
della colonia di topi (32,850€ colony maintenance
per una colonia di 200 fopi a (32,850€ for a colony of
0.75€/giorno/gabbia di 5 topi) e | 200 mice at 0.75€/day/cage
spese di spedizione di topi negli | of 5 mice) and mouse
Stati Uniti (6,000€) dove il mio shipment (6,000€) to my
collaboratore (Dr. Bergmeier) collaborator (Dr.
effettuera gli esperimenti di Bergmeier) in the US that
intravital microscopy. will perform the intravital

microscopy experiments.
207.690,00

LETTERE DI PRESENTAZIONE
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1. | WOLFGANG | BERGMEIER | Associate bergmeie@email.unc.edu | University of
Professor of North
Biochemistry and Carolina at
Biophysics Chapel Hill,
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United States
of America
2.|BRIANG. PETRICH Assistant bpetrich@ucsd.edu University of
Professor of California,
Medicine San Diego,
(Division of United States
Cardiovascular of America
Medicine)

La domanda ¢ stata presentata in data /3/04/2014 alle ore 16:54

ALLEGATI

Autocertificazione di stabile e continuativa permanenza all'estero, Autocertificazione.pdf
con impegno in attivita didattiche o di ricerca, da almeno un triennio
alla data di scadenza delle domande

Pubblicazione realizzata nell'ultimo Blood-2014-Stefanini-blood-2013-12-
triennio 543363.pdf
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DIPARTIMENTO DI FISICA
SAPIENZA Untversita di Roma
Plazzale Aldo Moro, 2
1 - 00185 Roma Halla
FAX : 4957697

Roma, 10 Novembre 2015

Su incarico del Direttore del Dipartimento abbiamo analizzato il curriculum della Dot-
toressa Paola Leaci, vincitrice di una Levi-Montalcini, che ha indicato la Sapienza per
lo svolgimento delle sue attivita.

Profilo della Candidata

Laureata in Fisica nel 2004 presso 1’Universit‘el Salento con voti 110/110 e lode.
Dottorato di Ricerca in Fisica conseguito presso 1'Universita degli studi di Trento nel
Febbraio 2008. Aprile 2008 - marzo 2011, Post doc presso il Max Planck institut fir
Gravitationsphysik, Hannover. Aprile 2011 - settembre 2014 research scientist presso
lo stesso Istituto, Ottobre 2014- settembre 2015 assegnista (Categoria B) presso il
Dipartimento di Fisica della Sapienza. Ottobre 2015 a oggi, assegnista (categoria A)
presso il Dipartimento di Fisica della Sapienza. Membro della collaborazione LIGO-
Virgo per I'analisi dati dei rivelatori interferometrici di onde gravitazionali. Interessi
di ricerca: studio delle sorgenti continue di onde gravitazionali e sviluppo di tecniche
avanzate di mvela.zmne

Valutazione

La Dottoressa Leaci ha una notevole esperienza nel coordinamento dell’analisi
del post-processing della ricerca su tutto il cielo di segnali gravitazionali continui
provenienti da stelle di neutroni. Con questa analisi sono stati ottenuti i limiti su-
periori pil stringenti ottenuti finora sull’ampiezza di un’onda gravitazionale emessa
da una pulsar isolate. Attualmente sta sviluppando una nuova metodologia molto
promettente per rivelare onde gravitazionali emesse da sistemi binari, che non sia



onerosa dal punto di vista computazionale pur considerando orbite di alta eccentricita
mai counsiderate finora.

Paola Leaci ha contribuito significativamente allo sviluppo di nuove tecniche di
rivelazione del segnale gravitazionale, attivitd testimoniata dai numerosi lavori della
collaborazione LIGO-Virgo di cui & stata corresponding author, e anche dall’aver
ricevuto una 'Notable contribution mention’ da parte della collaborazione. La sua
produzione scientifica e il suo curriculum sono di ottimo livello e nel seminario pre-
sentato in Dipartimento sulla sua attivita ha risposto con competenza e autorevolezza -
alle numerose domande.

_ Riteniamo quindi che Paola Leaci abbia un profilo scientifico comparabile con
quello di possibili candidati a una posizione di RTDb nel settore della fisica speri-
mentale delle onde gravitazionali.

Paolo De Bernardis ' : ib /L%VL/V\J\ b

, /)
Valeria Ferrari VOJL.,. Q s

s

Egidio Longo



VERBALE DEL SEMINARIO TENUTO DALLA DR.SSA PAOLA LEACI
10 NOVEMBRE 2015

Oggi nell'Aula Amaldi del Dipartimento di Fisica (Edificio Marconi) la Dr.ssa Paola Leaci,
settore disciplinare FIS/01, vincitrice del programma “Levi Montalcini” 2013, ha tenuto un
seminario sulla sua attivita di ricerca, avendo indicato la Sapienza come prima scelta per lo
svolgimento della sua ricerca. Il seminario & stato organizzato in maniera congiunta dai dipartimenti
di Fisica e di Scienze di Base Applicate all’Ingegneria (SBAI). E' presente il Direttore del
Dipartimento di Fisica, Prof. Paolo Mataloni ed il Preside della Facolta di Scienze MFN.

Sono presenti inoltre numerosi docenti del Dipartimento di Fisica. Il Direttore di SBAI, non
potendo essere presente, ha inviato una nota (che si allega) in cui afferma che I’argomento della
ricerca non ¢ di precipuo interesse del Dipartimento SBAIL

- Il seminario ha inizio alle ore 16.15.

Titolo:Challenges and Prospects in Gravitational Wave Detection: Listening to the Universe
whisper with the advanced gravitational wave interferometers

Abstract: Gravitational wave (GW) detection is eagerly expected as one of the key scientific
discoveries of the nearest future.

A worldwide effort is focused in this direction, buzldmg ever-more-sensztzve detectors and
developing more powerful data-analysis tools.

After reviewing shortly the status of the current ground-based GW detectors I will focus on the
most stringent and constraining results obtained to date by the LIGO-Virgo collaboration.

I will describe methodologies used so far and new strategies to be employed in the upcoming and
long-awaited advanced detector era (2015+). '

L’esposizione termina alle 17.00. ~

Al termine dell’esposizione del seminario e della replica da parte del Dr.ssa Leaci a quesiti
specifici, (intervengono F. Santanastasio, A. Capone, P. Mataloni, V. Ferrari, S. Rahatlou, F. Ricci)
il Direttore del Dipartimento di Fisica esprime il giudizio che il seminario sia stato interessante e
ben esposto e che la Dr.ssa Paola Leaci abbia risposto alle numerose domande con chiarezza e
competenza. La presentazione termina alle 17.15.

11 Segretario ; \ - Il Direttore del '
Dipartimento di Fisica

Dr.ssa Lisena RubiEi | : ‘ | Prof. Paclo Matalzni -
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Programma Per Giovani Ricercatori

'‘Rita Levi Montalcini”

PROPOSTA DI CONTRATTO

Codice: PGR13DP1Z8

Dottore di ricerca o titolo
equivalente o superiore

DATI GENERALI STUDIOSO
Nome PAOLA
Cognome LEACT
Nato/a a COPERTINO
il 30/05/1980
Nazionalita Italy
Qualifica Dottore di Ricerca in Fisica

Stato di provenienza attuale

Germany

Ente

Max Planck Institut fiir Gravitationsphysik - Albert
Einstein Institut, Hannover/Golm (Germania)

Dottore di ricerca dal
(tra il 1 novembre 2007 e il 31
ottobre 2010)

21/02/2008

Titolo conseguito presso

Universita,; degli Studi di Trento

Data inizio attivita all'estero
(non oltre il 24 aprile 2011)

01/04/2008

ATTIVITA DI DIDATTICA E/O DI RICERCA SVOLTE ALL'ESTERO

NELL'ULTIMO TRIENNIO

Dal Al
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In qualita di
(specificare la tipologia di
contratto)

1.{01/04/2008 |31/03/2011 | Max Planck Institut fiir Ricercatrice Post-Doc
Gravitationsphysik - Albert
Einstein Institut, Hannover/Golm
(Germania)

2.101/04/2011 |30/09/2014 | Max Planck Institut fiir Ricercatrice Post-Doc
Gravitationsphysik - Albert (Wissenschaftlerin - livello
Einstein Institut, Hannover/Golm | alto di contratto TVoD)
(Germania)

¥ Dichiaro inoltre di non aver ricoperto alcuna posizione presso enti/istituzioni,
universitarie e non, nel territorio dello Stato italiano.

RECAPITO DELLO STUDIOSO

Indirizzo | Max Planck Institut fiir Gravitationsphysik - Albert Einsitein
Institut, Callinstrasse 38

CAP 30167

Citta Hannover

Paese Germany

Email pleaci@gmail.com

Telefono | 00393284517796

CURRICULUM SCIENTIFICO

Italiano

NOTE

In quanto segue si fa uso dei seguenti acronimi:

-) Gravitational Wave/s (GW/s)

-) LIGO Scientific Collaboration (LSC)

-) LIGO Scientific Collaboration and Virgo Collaboration (LVC)
-) come sopra (c.s.).

FORMAZIONE PROFESSIONALE
Dottorato di Ricerca in Fisica presso I' Univ. degli Studi di Trento, conseguito il 21/02/2008.
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Tesi: “Development of wideband acoustic GW detectors”. Relatore: Prof. G. A. Prodi.

Vincitrice di due Dottorati di Ricerca in Fisica nel Dic. 2004, presso il Dip. di Fisica dell' Univ.
del Salento e presso il Dip. di Fisica dell'Univ. degli Studi di Trento.

Laurea in Fisica vecchio ordinamento, conseguita presso I'Univ. del Salento il 28/07/2004. Tesi:
“Simulazione di spettri marziani nell ‘infrarosso”. Relatori : Prof. V. Orofino, Dr. F. De Carlo
Vorto finale: 110/110 e lode.

Esami sostenuti: Fisica Generale I (voto: 28/30); Analisi Matematica I (27/30),; Geomelria
(30/30); Esperimentazioni di Fisica I (27/30); Analisi Matematica II (25/30); Chimica (30/30),
Fisica Generale II (30730 e lode); Esperimentazioni di Fisica II (28/30); Lingua Inglese
(idoneita); Lingua Francese (idoneitd); Istituzioni di Fisica teorica (introduzione alla Fisica
moderna) (30/30); Istituzioni di Fisica teorica (30/30): Metodi matematici della Fisica (30/30 e
lode): Esperimentazioni di Fisica Il (30/30); Struttura della materia (30/30 e lode);
Laboratorio di Astrofisica (28/30); Astronomia (30/30 e lode); Istituzioni di Fisica nucleare e
subnucleare (30/30 e lode); Astrofisica (30/30 e lode); Fisica del mezzo interstellare (30/30 e
lode); Relativita (30/30 e lode).

POSIZIONE ATTUALE
Borsa Post-Doc presso il Max Planck Institut fiir Gravitationsphysik, Hannover/Golm (MPIG,
Germania) con decorrenza dal 01/04/2008 a tutt ‘oggi.

POSIZIONI PRECEDENTI

Contratto di collaborazione a progetto, dal 22/02/2008 al 31/03/2008, conferito dall'ente
Consorzio Criospazio Ricerche di Trento. Titolo del progetto: “Finite element method
simulations for the design of GW detectors .

Attivita di ricerca per il dottorato presso il Dip. di Fisica dell’Universita di Trento dal
15/12/2004 al 21/02/2008.

Contratto post-lauream di prestazione professionale per collaborazione scientifica, a decorrere
dal 14/1072004 al 29/11/2004, dal titolo: “Analisi comparativa di codici di trasporto radiativo”,
conferito dal Dip. di Fisica dell'Univ. del Salento.

PREMI

1) 1999 - 2000 Vincitrice di borsa di studio per l'incentivazione e la razionalizzazione della
Jfrequenza universitaria erogata dall’ Univ. del Salento in virti dell'art. 17 L. 390/91;

2) 2000 - 2001 c.s.;

3) 2001 - 2002 ¢.s.;

4) 2002 - 2003 c.s..

5) 1999 Vincitrice di borsa di studio erogata dall'l N.P.D.A.P. sede di Roma;

6) 2000 c.s.;

7) 2001 c.s.;

RICONOSCIMENTI

1) Dal 12/09/2012 la sottoscritta fa parte del “LSC Council”, che rappresenta l'organo di

governo della collaborazione a livello mondiale LIGO.

2) Dal 13/12/2012 la sottoscritta fa parte del comitato “LSC Publications and Presentations”,

che rappresenta un gruppo di scienziati aventi il compito di approvare o emendare qualsiasi

pubblicazione e comunicazione orale presentata da membri della collaborazione LVC.

3) Dal 03/04/2013 la sottoscritta fa parte del comitato “Academic Credit and Corresponding

Authorship”, una commissione di esperti incaricali di assegnare il dovuto credito a principali

autori di articoli scientifici,

4) Dal 25/09/2013 la sottoscritta fa parte del comitato “LSC diversity”. la cui missione consiste

nel promuovere la conoscenza e l'apprezzamento della diversita, nonché nell'affrontare
~problemi di equita attraverso il patrocinio e l'istruzione.
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CONOSCENZE INFORMATICHE

Sistemi operativi: UNIX, Linux, Mac OS X. MS Windows. Software: MS Office, Matlab &
Simulinks, Adobe Photoshop, Mathematica. Origin, ANSYS. MODTRAN; Git, CVS, SVN.
Linguaggi di programmazione: Python, Octave, C, BASH, FORTRAN; LaTeX, HTML.

CONOSCENZE LINGUISTICHE

Italiano: Madrelingua

Inglese: Eccellente; Esame sostenuto il 12/07/1999 presso I' Univ. del Salento.

Francese: Base; Esame sostenuto il 13/07/1999 presso I' Univ. del Salento.

Tedesco: Buono, Certificazione Leistungsbeschreibung Al.1; Esame sostenuto il 14/07/2008
presso I' Univ. Leibniz di Hannover.

SELEZIONATE COMUNICAZION! ORALI

Presso Conferenze, Universita e Istituti internazionali:

1) Fully coherent follow-up of GW candidates, "SFB/Transregio 7", Tubinga, Germania, 26-27
Febb. 2014.

2) Catching GWs through the LIGO detectors and the Einstein(@Home distributed computing
system, Univ. del Salento, Lecce, ltalia, 4 Aprile 2013 (TALK SU INVITO).

3) Hunting continuous GWs with the Einstein(@Home disiributed computing system, Jena,
Germania, 25 Febb.-1 Marzo 2013.

4) Einstein@Home all-sky search for periodic GWs in LIGO S5 data, “GW Physics and
Astronomy Workshop ™, Hannover, Germany, 4-7 Giugno 2012.

5) All-sky search for periodic GWs in LIGO S5 data through Einstein@@Home, “LVC Meeting ",
MIT Cambridge, Massachusetts (USA), 19-23 Marzo 2012.

6) Status of recent und current LIGO searches for continuous wave signals using
Einsteini@Home, “SFB/Transregio 7", Hannover, Germania, 14-15 Febb. 2012.

7) Searching for continuous wave signals using LIGO and Einstein(@Home grid computing
system, “SFB/Transregio 7", Tubinga, Germania, 11-12 Ott. 201 1.

8) Einstein@Home results for the full S5 run, “LVC Meeting”, Gainesville, Florida (US4), 23-
29 Sett. 2011.

9) Searching for GW signals, “III Italian-Pakistani Workshop on Relativistic Astrophysics”,
Lecce, Italia, 20-22 Giugno 2011.

10) FEinstein@Home search update, “LVC Meeting”, LAL Orsay, Parigi, Francia, 6-9 Giugno
2011

11) Status of full-S5 Einsteini@Home search, “LVC Meeting”, CALTECH, California (USA4), 12-
17 Marzo 2011.

12) Einstein@Home S5R3 and S5R5 Post-Processing, “LVC Meeting”, Cracovia, Polonia, 20-
24 Sett. 2010.

13) Einsteini@Home S5R3 deep Post-Processing, “LVC Meeting”, CALTECH, California
(USA4), 13-18 Marzo 2010.

14) Status of Einstein@Home S5R3 Post-Processing, “LVC Meeting ", MIT Cambridge,
Massachusetts (USA), 14-17 Dic. 2009.

15) Removing high frequency spikes from the time domain, “LVC Meeting”, CALTECH,
California (USA), 15-20 Marzo 2009.

16) On the progress of wideband acoustic GW detectors, MPIG, Hannover, Germania. 4 Febb.
2008 (TALK SU INVITO).

A teleconferenze internazionali.

1) Code testing to perform continuous wave searches from spinning neutron star in binary
systems, LVC Continuous Wave teleconference, 23 Ott. 2013.

2) Einstein@Home all-sky search for periodic GWs in LIGO S5 data, LSC Executive Committe
teleconference, 12 Luglio 2012

3) Status of the S5R3-R5-R6 Einsteini@Home run post-processing, LVC Continuous Wave
feleconference, 12 Gennaio 2010,

4) Einsteini@Home S5R3 post-processing, LVC Continuous Wave teleconference, 7 Ott. 2009.
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POSTERS

1) P. Leaci et al., Application of a data cleaning technique to LIGO data to be used in
continuous signal searches, “Amaldi 8",

Columbia University, New York, 21-26 Giugno 2009.

2) D. Keitel, .., P. Leaci et al., An F-statistic based multi-detector veto for detector artifacts in
searches for continuous GWs, “"GWPAW'", Hannover, Germania, 4-7 Giugno 2012.

3) P. Leaci (for the LVC), Einstein@@Home all-sky search for periodic GWs in LIGO S5 data,
“CeBIT @ Albert-Einstein-Institute", Hannover, Germania, 4-8 Febb. 2013.

4) D. Keitel, .., P. Leaci et al., Adaptive Tuning for the Line Veto Statistic in Continuous GW
Searches, “LVC Meeting", Bethesda, Maryland, 18-22 Marzo 2013.

5) D. Keitel, .., P. Leaci et al., An F-statistic based multi-detector veto for detector artifacts in
searches for continuous GWs, “Amaldi 10", Warsaw, Poland, 7-13 Luglio 2013.

6) H.J. Bulten, .., P. Leaci et al., GWs from Sco X-1: Prospects for detection and a comparison
of methods, “GWPAW ", Pune, India. 17- 20 Dic. 2013.

ATTIVITA DA REFEREE
Referee interno per svariati articoli e presentazioni LIGO-Virgo.

PARTECIPAZIONE A CONFERENZE
La sottoscritta ha inoltre preso parte a circa 30 conferenze, workshop e meeting internazionali.

Inglese

NOTE

In what follows we use the following acronyms:

-) Gravitational Wave/s (GW/s)

-) LIGQO Scientific Collaboration (LSC)

-) LIGO Scientific Collaboration and Virgo Collaboration (LVC).

HIGH EDUCATION
PhD in Physics on February 21, 2008, at the Physics Department of the University of Trento,
Italy. Thesis: *“Development of wideband acoustic GW detectors”. Advisor: Prof. G. A. Prodi.

Winner of two Physics PhDs in Dec. 2004, at the Physics Department of the Univeristy of
Salento and at the Physics Department of the University of Trento.

Degree in Physics on July 28, 2004, at the Physics Department of the University of Salento,
Italy. Thesis: “Simulazione di spettri marziani nell’infrarosso’ Advisors: Prof. V. Orofino, Dr.
F. De Carlo. Final Marks: 110/110 cum laude.

Examinations: Genaral Physics I (mark: 28/30); Mathematical Analysis I (27/30); Geometry
(30/30); Experimentation of Physics I (27/30); Mathematical Analysis Il (25/30); Chemistry
(30/30); Genaral Physics II (30/30 cum laude); Experimentation of Physics II (28/30); English
(aptitude test); French (aptitude test),; Institutions of Theoretical Physics (Introduction to the
Modern Physics) (30/30), Institutions of Theoretical Physics (30/30); Mathematical Methods of
Physics (30730 cum laude); Experimentation of Physics Il (30/30); Structure of the Matter
(30/30 cum laude); Astrophysics Laboratory (28/30); Astronomy (30/30 cum laude), Institutions
of Nuclear and Subnuclear Physics (30/30 cum laude), Astrophysics (30/30 cum laude),; Physics
of the Interstellar Medium (30/30 cum laude), Relativity (30/30 cum laude).

CURRENT POSITION
Since April 1, 2008, Postdoctoral fellowship at the Max Planck Institut fiir Gravitationsphysik
(MPIG), Hannover/Golm (Germany).

PAST POSITIONS

Postdoctoral collaboration project, started on February 22, 2008 and ended on March 31, 2008,
by Consorzio Criospazio Ricerche at the University of Trento. Project title: “Finite element
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method simulations for the design of GW detectors”.

PhD student at the Physies Department of the University of Trento, from December 15, 2004 to
February 21, 2008, Examinations: Statistics applied at the data analysis (A/4), Fundamentals of
experimental Physics (4/4), Physics of black holes (4/4).

Post-lauream fellowship from October 14, 2004 to November 29, 2004, at the Physics
department of the University of Salento. Project title: “Analisi comparativa di codici di
frasporto radiativo .

AWARDS

1) 1999 - 2000 Grant about the incentive and the rationalization of the university altendance
assigned by the University of Salento by virtue of the paragraph of statute 17 L. 390/91;

2) 2000 - 2001 as above,

3) 2001 - 2002 as above,

4) 2002 - 2003 as above;

5) 1999 Grant assigned by Rome IN.P.D.A.P;

6) 2000 as above;

7) 2001 as above.

MERITS

1) Since 12/09/2012 I am a member of the LSC Council, the governing body of the worldwide
LIGO collaboration.

2) Since 13/12/2012 I am a member of the “LSC Publications and Presentations ” committee. a
feam of scientists in charge of approving or amending any publications and public presentations
done by LV members.

3) Since 03/04/2013 I am a member of the “Academic Credit and Corresponding Authorship”
commitlee, a commission in charge of assigning proper credit to key contributors of scientific
papers.

4) Since 25/09/2013 I am a member of the “LSC diversity committee”, which has the mission to
promote awareness and appreciation of diversity, and to address equity issues through advocacy
and education.

COMPUTER SKILLS

Operating systems: UNIX, Linux, Mac OS X, MS Windows.

Software: MS Olffice, Matlab & Simulinks, Adobe Photoshop. Mathematica, Origin, Octave,
ANSYS, MODTRAN; Git, CVS, SVN.

Programming languages: Python, C, BASH, FORTRAN, LaTeX, HTML.

LANGUAGE KNOWLEDGE

Italian : Native

English : Excellent; Examination done on July 12, 1999 at University of Salento.

French : Basic;, Examination done on July 13. 1999 at University of Salento.

German : Intermediate level; Certification Leistungsbeschreibung Al.1; Examination done on
July 14, 2008 at Leibniz University of Hannover.

SELECTED TALKS

At International Conferences, Universities and Institutes:

1) Fully coherent follow-up of GW candidates, “SFB/Transregio 7", Tuebingen, Germany,
February 26-27, 2014.

2) Catching GWs through the LIGO detectors and the Einstein@Home distributed computing
system, Universily of Salento, Lecce, Italy, April 4, 2013 (INVITED TALK).

3) Hunting continuous GWs with the Einstein@Home distributed computing system, Jena,
Germany, February 25 - March 1, 2013.

4) Einstein@Home all-sky search for periodic GWs in LIGO S5 data, “GW Physics and
Astronomy Workshop ", Hannover, Germany, June 4-7, 2012,
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3) All-sky search for periodic GWs in LIGO S5 data through Einstein@Home, "L VC Meeting ™,
MIT Cambridge, Massachusetts (USA4), March 19-23, 2012.

6) Status of recent and current LIGO searches for continuous wave signals using
Einstein@Home, “SFB/Transregio 7", Hannover, Germany, February 1 4-15 2012

7) Searching for continuous wave signals using LIGO and Einstein@Home grid computing
system, “SFB/Transregio 7", Tuebingen, Germany, Oclober 11-12. 2011.

8) Einstein@Home results for the full S5 run, L VC Meeting ", Gainesville, Florida (USA),
September 23-29, 2011.

9) Searching for GW signals, “III Iialian-Pakistani Workshop on Relativistic Astrophysics”,
Lecce, ltaly, June 20-22, 201 1.

10) Einstein@Home search update, “LVC Meeting”. LAL Orsay, Paris, France, June 6-9, 2011.
11) Status of full-S5 Einsteini@Home search, “LVC Meeting ", CALTECH, California (USA),
March 12-17, 2011.

12) Einstein@Home S5R3 and S5RS Post-Processing, “LVC Meeting”, Cracow. Poland,
September 20-24, 2010.

13) Einstein@Home S5R3 deep Post-Processing, "LVC Meeting”, CALTECH, California
(USA), March 13-18, 2010.

14) Status of Einstein@Home S5R3 Post-Processing, “LVC Meeting ", MIT Cambridge,
Massachusetts (USA), December 14-17, 2009.

15) Removing high frequency spikes from the time domain, “LVC Meeting”, CALTECH,
California (USA), March 15-20, 2009.

16) On the progress of wideband acoustic GW detectors, MPIG, Hannover, Germany, February
4, 2008 (INVITED TALK).

At International teleconferences:

1) Code testing to perform continuous wave searches from spinning neutron star in binary
systems, LVC Continuous Wave teleconference. October 23, 201 3.

2) Einstein{@Home all-sky search for periodic GWs in LIGO S5 data, LSC Executive Committe
teleconference, July 12, 2012.

3) Status of the SSR3-R5-R6 Einstein@@Home run post-processing, LVC Continuous Wave
teleconference, January 12, 2010.

4) Einstein@Home SSR3 post-processing, LVC Continuous Wave teleconference, October 7,
2009.

POSTER

1) P. Leaci et al., Application of a data cleaning technique to LIGO data to be used in
continuous signal searches, “Amaldi 8", Columbia University, New York, June 21-26, 2009.
2) D. Keijtel, .., P. Leaci et al., An F-statistic based multi-deteclor veto for detector artifacts in
searches for continuous GWs, “GWPAW”, Hannover, Germany, June 4-7, 2012.

3) P. Leaci (for the LVC), Einsteinf@Home all-sky search for periodic GWs in LIGO S5 data,
“‘CeBIT (@ Alberi-Einstein-Institute ", Hannover, Germany, February 4-8, 2013.

4) D. Keitel, .., P. Leaci et al., Adaptive Tuning for the Line Veto Statistic in Continuous GW
Searches, "LVC Meeting”, Bethesdu, Maryland, March 18-22, 2013.

5) D. Keitel, .., P. Leaci et al., An F-statistic based multi-detector veto for detector artifacts in
searches for continuous GWs, “Amaldi 10, Warsaw, Poland, July 7-13, 2013.

6) HJ. Bulten, .., P. Leaci et al., GWs from Sco X-1: Prospects for detection and a comparison
of methods, "GWPAW”, Pune, India, December 17- 20, 2013.

REFEREE ACTIVITY
Internal referee for several LIGO-Virgo papers and presentations.

CONFERENCE ATTENDANCE
I have also attended 30 international conferences, workshops and meetings.

CURRENT MEMBERSHIPS

-) MPIG
-) Leibniz University, Hannover
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-) GEO600 Collaboration
O LVC

PUBBLICAZIONI SCIENTIFICHE

Referred publications:

(1) M. Bonaldi, M. Cerdonio, L. Conti, P. Falferi, P. Leaci(*), S. Odorizzi, G. A. Prodi, M.
Saraceni, E. Serra and J. P. Zendri, Phys. Rev. D 74, 022003 (2006).

(2) P. Leaci(*) and A. Ortolan, Phys. Rev. A 76, 062101 (2007). Selected for the Virtual Journal
of Quantum Information (vol. Dic. 2007).

(3) P. Leaci(*), A. Vinante, M. Bonaldi, P. Falferi, A. Pontin, G. A. Prodi and J. P. Zendri, Phys.
Rev. D 77 062001 (2008).

(4) P. Leaci(*), T. Dal Canton, A. Ortolan and G. A. Prodi, Class. Quantum Grav. 25 195018
(2008).

(5) P. Leaci(*) and A. Ortolan, Annual Report 2007 INFN-LNL-222 (2008), ISSN 1828-8545, p
121.

(6) P. Leaci(*), T. Dal Canton, A. Ortolan and G. A. Prodi, Annual Report 2008 INFN-LNL-226
(2009), ISSN 1828-8545, p 171.

(7) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 81, 102001 (2010).

(8) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), The Astrophysical Journal 715, 1453 (2010).

(9) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Class. Quantum Grav. 27, 173001 (2010).

(10) P. Leaci(*), P. Astone, M. A. Papa and S. Frasca, Journal of Physics: Conf. Series 228,
012006 (2010).

(11) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LSC), The Astrophysical Journal 722, 1504 (2010).

(12) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 82, 102001 (2010).

(13) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LSC), Nucl. Instrum. Meth. A 624, 223 (2010).

(14) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LSC), Phys. Rev. D 83, 042001 (2011).

(15) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), The Astrophysical Journal Letters 734, L35 (2011).
(16) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 83, 122005 (2011).

(17) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), The Astrophysical Journal 737, 93 (2011).

(18) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LSC), Nature Physics 7, 962 (2011).

(19) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. Letters 107, 271102 (2011).

(20) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 85, 022001 (2012).

(21) P. Leaci(*), Journal of Physics: Conf. Series 354, 012010 (2012).

(22) J. Abadie, .., P. Leaci (LVC), Astronomy & Astrophysics 539, A124 (2012).

(23) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 85, 082002 (2012).

(24) J. Aasi, .., P. Leaci et al. (LVC), Class. Quantum Grav. 29, 155002 (2012).

(25) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Astronomy & Astrophysics 541, A155 (2012).

(26) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 83, 122001 (2012).

(27) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LSC), The Astrophysical Journal 755, 2 (2012).

(28) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 85, 102004 (2012).

(29) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 85, 122007 (2012).

(30) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), The Astrophysical Journal 760, 12 (2012).

(31) P. A. Evans, .., P. Leaci et al. (LVC), The Astrophysical Journal (suppl. series) 203, 28
(2012).

(32) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 87, 022002 (2013).

(33) J. Aasi, .., P. Leaci(*) et al. (LVC), Phys. Rev. D 87, 042001 (2013); arXiv:1207.7176:
https://dec.ligo.org/egi-bin/DocDB/Show Document? docid=88496.

The abstract of such paper was also published in the *‘Verhandlungen der Deutschen
Physikalischen Gesellschaft”, New Journal of Physics (2013), ISSN 0420-0195, p 94.

(34) S. Adrian-Martinez, .., P. Leaci et al. (LVC), J. Cosmol. Astropart. Phys. 06, 008 (2013).
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(35) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LSC), Nature Phyotonics 7, 613 (2013).

(36) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 88, 062001 (2013).

(37) J. Aasi ... P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 88, 102002 (2013).

(38) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. D 88, 122004 (2013).

(39) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), The Astrophysical Journal (suppl. series) 211. 7 (2014).
(40) D. Keitel, R. Prix, M. A. Papa, P. Leaci(*), M. Siddigi, Phys. Rev. D 89, 064023 (2014).
(41) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), The Astrophysical Journal 785, 119 (2014).

(42) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC). Class. Quantum Gray. 31, 085014 (2014).

(43) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), Phys. Rev. Lett. 112, 131101 (2014).

(44) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), Class. Quantum Grav. (in press); arxiv.org/abs/1401.0939.

Submitted and in preparation papers:

(45) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), submitted to Living Reviews in Relativify,
arxiv.org/abs/1304.0670.

(46) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), submitted to Class. Quantum Grav,
arxiv.org/abs/1402.4974.

(47)J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), submitted to Phys. Rev. Letters; arxiv.org/abs/1403.6639.
(48) M. Shaltev, P. Leaci(*), M. A. Papa, R. Prix, Fully Coherent Follow-Up: an Application to
Real Gravitational Wave Candidates, submitted to Phys. Rev. D.

(49) J. dasi .., P. Leaci et al. (LVC), submitted to Phys. Rev. D; arxiv.org/abs/1403.5306.

(50) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), submitted to Phys. Rev. D, arxiv.org/abs/1404.2199.
(51)J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), Search for Gravitational Waves from High-Mass Binary
Black Hole Coalescence in LIGO'’s Sixth Science Run and Virgo s Science Runs 2 and 3 (to be
submitted to Phys. Rev. D).

(52) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), First all-sky search for continuous gravitational waves
from unknown sources in binary systems (to be submitted to Phys. Rev. D).

(33) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), Improved upper limits on the stochastic gravitational- wave
background from the LIGO S6 and Virgo VSR2-3 Science Runs (in preparation).

(54) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LSC), Methods and results of a search for gravitational waves
associated with gamma-ray bursts using data from the GEQ 600 detector (in preparation).

(55) J. Aasi .., P. Leaci et al. (LVC), Performance comparison of searches for binary black hole
coalescences in LIGO and Virgo data (in preparation).

(56) P. Leaci(*) and R. Prix, Template mismatch investigations to study the parameter-space
melric for known continuous wave sources in binary systems (in preparation).

Technical notes:

(T'1) J. Abadie, .., P. Leaci et al. (LVC), arXiv:1003.2481.

(12) J. Abadie, ... P. Leaci et al. (LVC), arXiv:1203.2674.

(13) P. Leaci (*) (LVC), https://dcc.ligo.org/egi-bin/DocDB/Show Document?docid=92307.

(*) Corresponding Author and/or major contributor.

P.A.: The acronyms LVC and LSC stand for “LIGQ Scientific Collaboration and Virgo
Collaboration”, and "LIGO Scientific Collaboration”, respectively.

PhD Thesis:

P. Leaci. “Development of wideband acoustic Gravitational Wave detectors”, 2008, Physics
PhD thesis, University of Trento, Trento, ltaly.

Degree Thesis:

P. Leaci, “Simulazione di speftri marziani nell infrarosso”, 2004, Physics Degree thesis,
University of Salento (Lecce), Italy.
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PROGRAMMA DI RICERCA

Area Scientifico 02 - Scienze fisiche
Disciplinare
Settori scientifico- FIS/05 - Astronomia e FIS/01 - Fisica sperimentale
disciplinari astrofisica
Settori ERC PE9 13 - Gravitational PE9 17 - Instrumentation - telescopes,
astronomy detectors and techniques

Titolo del Ascoltando I" Universo mediante rivelatori interferometrici LIGO-
Programma di Virgo e tecniche di "Pulsar Timing": Nuove prospettive per la
Ricerca (in italiano) rivelazione di Onde Gravitazionali
Titolo del Listening to the Universe by using interferometric LIGO-Virgo
Programma di detectors and Pulsar Timing techniques: New perspectives for the
Ricerca (in inglese) Gravitational Wave detection

PAROLE CHIAVE

Italiano

1. Onde gravitazionali
2. Pulsar

3. Stelle di neutroni

4. Buchi neri

5. Interferometri

6. Radiotelescopi

7. Analisi dati

8. Tecniche di timing

Inglese

L. Gravitational waves
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2. Pulsars

3. Neutron stars

4.  Black holes

5. Interferometers
6. Radio telescopes
7. Data analysis

8. Timing techniques

DESCRIZIONE DEL PROGRAMMA Di RICERCA

Italiano

L INTRODUZIONE - Contesto scientifico

Nel 1974 Hulse e Taylor scoprirono la prima radio pulsar in un sistema binario [l]. Essi
notarono che i tempi di arrivo (TA) degli impulsi di un dato oggetto potevano essere interpretati
come la combinazione di un moto orbitale, che produceva una segnatura Doppler, e di un
segnale emesso da una pulsar. Tale modello si é dimostrato particolarmente adatto a spiegare
la diminuzione del periodo orbitale secondo quanto predetto dalla Teoria della Relativita
Generale di Einstein (TRGE) riguardo all’emissione di onde gravitazionali (OG) [2]. Queste
sono increspature dello spazio-tempo che si propagano alla velocita della luce e sono prodotte
da accelerazioni di masse a simmelria non assiale.

Le pulsar sono essenzialmente stelle di neutroni (NS) rapidamente rotanti che inviano ad ogni
rotazione, con la regolarita di un orologio, un impulso elettromagnetico verso la Terra. Questi
impulsi possono essere accuratamente monitorati mediante tecniche note come “pulsar
timing” (PT). La scoperta di Hulse e Taylor si basa sul PT e rappresenta un’evidenza molto
Jorte, ma indiretta, dell ‘esistenza delle OG.

Sebbene necessiti ulteriori conferme, un'altra evidenza indiretta dell’esistenza delle OG
primordiali, generatesi pochi istanti dopo il Big Bang, é stata ottenuta recentemente con i dati
raccolti da uno strumento mirato a studiare la polarizzazione della radiazione di fondo cosmico
[3].

Le OG sono in grado di attraversare indisturbate profondi strati di materia. Trovarle significa
percio anche guardare indietro nel tempo e conoscere i dettagli dei primissimi istanti di vita
dell 'Universo.

Inoltre, una rivelazione diretta di tali onde non solo fornirebbe un controllo sulla TRGE, ma ci
aiuterebbe a comprendere lu dinamica di eventi a larga scala nell’Universo, come la nascita e
le collisioni di buchi neri (BN).

Esistono vari approcci complementari per la rivelazione delle OG. Questi includono rivelatori
terrestri, cosi come tecniche di PT. Al giorno d’oggi l'interferometria laser ¢ alla base dei
rivelatori di OG pitt sensibili, come il rivelatore italo-francese Virgo e i rivelatori americani
LIGO (Laser Interferometer Gravitational wave Observatory). Dopo il 2015 ¢i si aspetta che
tali interferometri migliorino ulteriormente la propria sensibilita, con un conseguente aumento
del volume di spazio osservabile. A questo punto dovrebbe essere possibile rivelare direttamente
vari eventi di OG ['anno, avviando cosi l'era dell astronomia associata alle OG.

http://cervelli.cineca.it/bandoGiovani/vis_modello.php?info= .. 23/10/2015



http://cervelli.cineca.it/bandoGiovanilvis_modello.php?inf0

MODELLO Pagina 12 di 20

D altra parte, strategie di “liming” sono state proposte da diversi scienziati con lo scopo di
rivelare OG osservando costantemente sorgenti astrofisiche come le pulsar. Tali strategie
rappresentano il fulcro di grandi collaborazioni internazionali, i cosiddetti progetti basati su
“PT Array” (PTA). Esistono tre progetti di tipo PTA, finalizzati ad osservare emissioni di
impulsi da pulsar. inclusa la collaborazione di cinque radiotelescopi europei (EPTA).

La rivelazione delle OG si puo concretizzare grazie sia all’impiego di interferometri laser di
scala chilometrica, come LIGO e Virgo, sia alle tecniche di PT.

lo sottoscritta, membro della “LIGO and Virgo Scientific Collaboration” (LVC), mediante il
presente progetto intendo avviare un programma di ricerca che prevede la collaborazione di
diverse istituzioni: 1) [ rinomati “Max Planck Institut fiir Gravitationsphysik” di
Hannover/Golm (MPIG), a cui sono affiliata e che sono coinvolti in ricerche LIGO-Virgo per
0G; 2) il “"MPI fiir Radioastronomie” di Bonn (MPIR), che comprende esperti impegnati in
progetti PTA; 3) gli atenei italiani da me designati, presso i quali sono attivi fisici esperti in
tecniche di “timing” ed osservazioni astronomiche nel radio. Naturalmente continuero a
mantenere [affiliazione a LVC e agli istituti MPIG. consentendo cosi all’ateneo italiano
ospitante di accedere a dati e software che sarebbero altrimenti inaccessibill.

Ho iniziato a lavorare nel campo delle OG durante il mio dottorato di ricerca in Italia. quando
ho progettato una nuova configurazione di rivelatore acustico a larga banda per OG [4-7]. In
quegli anni ho anche acquisito le competenze necessarie per iniziare a lavorare come analista-
dati di OG presso i MPIG. Qui ho notevolmente arricchito le mie competenze e dedicato il mio
tempo alla rivelazione di segnali continui di OG (SC), che si aspetta siano emessi da NS a
simmetria non assiale e rapidamente rotanti. Tali sorgenti rappresentano gli obiettivi standard
per le attuali reti di rivelatori LIGO-Virgo.

II. PANORAMICA DEL PROGETTO — Metodologia di ricerca

La strategia utilizzata per estrarre i deboli SC dai dati rumorosi dei rivelatori e stata derivata in
[8] e rappresenta il risultato di un’analisi di “matched filtering” coerente (MF). La ben nota
tecnica di MF consiste nel correlare i dati con un “template” che descrive l'ampiezza e
l’evoluzione della fase del segnale al passare del tempo. 1l metodo MF permette di massimizzare
il rapporto segnale rumore (RSR) sui parametri associati all’ampiezza, ma richiede di
assegnare dei valori ai parametri associati alla fase. Pertanto, una ricerca di SC consiste
nell'utilizzare il metodo MF su un insieme di “template’. i cui parametri associati alla fase
devono essere scelti per mappare una certa regione di interesse. Per una ricerca di sorgenti non
note di SC, questa regione consiste nell’intero cielo, in un ampio intervallo di frequenze e di
valori delle derivate temporali della frequenza (note come “spindown”) quanto piu grandi
possibili.

Purtroppo, il numero di “template” ai quali applicare il MF cresce al crescere della durata
femporale dei dati da analizzare. Quindi, il MF diventa troppo oneroso dal punto di vista
compultazionale per analizzare lunghe serie di dati e ampie regioni dello spazio dei parametri.
Pertanto, per ridurre i tempi di calcolo é necessario ricorrere a metodi piit avanzati, come le
cosiddetie tecniche gerarchiche, in cui l'intero insieme di dati é suddiviso in segmenti di dati piit
brevi, ad ognuno dei quali ¢ applicato il MF. [ risultati di ogni segmento sono poi combinati
utilizzando metodi semicoerenti, come quello basato sulla trasformata di Hough [9].

Inoltre, poiché lunghi tempi d’integrazione, tipicamente di pochi mesi o anni, sono necessari per
accumulare un RSR sufficiente per essere rivelato, un potente ed efficace metodo che permeite
di utilizzare il maggior tempo d'integrazione possibile, migliorando quindi ulteriormente la
sensibilita della ricerca, ¢ rappresentato dall’impiego del progetto di calcolo distribuito
volontario Einstein@Home (E@H).

Fino ad oggi non é stata ancora annunciata alcuna rivelazione diretta di OG, ma siamo stati in
grado di raggiungere risultati di grande interesse, come quelli recentemente ottenuti effettuando
ricerche di SC da pulsar isolate (cioé non facenti parte di sistemi binari) per mezzo di E@H
[10]. Ho condotio personalmente tali ricerche e il metodo innovativo di cui mi sono avvalsa per
analizzare ['intero periodo di due anni associato al quinto *‘run” scientifico di LIGO & proprio
una lecnica semicoerente basata sulla trasformata di Hough, che combina I'informazione
proveniente da ricerche coerenti su tempi-scala dell ‘ordine di un giorno. Tali ricerche miravano
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a rivelare OG scandagliando ['intero cielo negli intervalli di frequenze [50, 1190] Hz e di
“spindown" [-2,0.11] nHz/s. In seguito ad un accurato ‘“post-processing”, non ¢ stato
identificato alcun SC, ma sono stati posti interessanti limiti superiori sull’intensita del segnale
di OG. Ad esempio, intorno a 150 Hz (la regione di frequenze in cui LIGO é maggiormente
sensibile), & stato possibile escludere la presenza di segnali con ampiezza maggiore di 7.6E-25
con una confidenza del 90%. Come descritto nella recente pubblicazione scientifica [10], di cui
sono stata l'autore principale (“corresponding author”), questi limiti superiori rappresentano i
migliori risultati finora raggiunti da una ricerca di SC da pulsar isolate sull 'intero cielo e in un
ampio intervallo di frequenze.

Per effettuare una rivelazione diretta di OG risulta cruciale utilizzare contemporaneamente
metodi complementari, come tecniche di analisi dati da rivelatori LIGO-Virgo e tecniche di
“timing ", tipiche dei progetti PTA. Infatti, gli approcci LIGO-Virgo ¢ PTA sono sensibili a
fenomeni molto diversi. I primi sono sensibili nell’intervallo di frequenze compreso tra 10 Hz e
5 kHz, quindi alla coalescenza di NS binarie e BH di massa stellare. 1 PTA cercano invece di
rivelare un segnale di fondo caratterizzato da pin basse frequenze (1E-9-1E-7) Hz, ma piu
intenso e derivante da violente fusioni di BH massicci al centro di galassie lontane.

L’idea fondamentale dei PTA é di monitorare alcune “millisecond pulsars” (MSP) per un certo
numero di anni. Le MSP sono pulsar con un periodo di rotazione compreso nell’intervallo
(1-10) ms. Esse sono caratterizzate da un’elevata stabilita rotazionale, debole campo magnetico
e basso tasso di “spindown”, che le rende piu adatte delle normali pulsar per precisi
esperimenti di “‘timing”. In generale, i TA ad un certo osservatorio terrestre si possono
misurare con precisione e quindi confrontare con quelli predetti da un modello di “timing” che
descrive principalmente ['evoluzione rotazionale della pulsar, la sua orbita binaria ed il mezzo
interstellare interposto. Ad ogni modo, in alcuni casi, i TA non sono esattamente uguali a quelli
predetti: si utilizza il termine “timing residuals” (TR) per denotare le differenze tra i TA
osservati e quelli predetti dal modello. Proprio in questi TR é racchiusa tutta [ 'informazione non
propriamente descritta nel modello di “timing”, come errori di calibrazione, instabilita
strumentali e/o intrinseche della pulsar, OG ecc..

HI FASI DEL PROGETTO DI RICERCA E RISULTATI ATTESI

Il progetto qui presentato consiste principalmente in due approcci complementari, aventi il fine
comune di rivelare OG e illustrati qui di seguito.

Pit di meta delle radio pulsar note con frequenze rotazionali tali da emettere plausibilmente OG
nella banda di frequenza sensibile dei rivelatori LIGQ si trovano in sistemi binari. Pertanto é
utile sviluppare tecniche di rivelazione di SC da sistemi binari. 1l problema principale consiste
pero nel trovare metodologie in grado di ridurre il numero delle dimensioni dello spazio dei
paramelri da investigare, che risulta incrementata per via dei parametri orbitali ignoti.
Pertanto. in una prima fase (un anno). assieme ai colleghi del MPIG e dell 'universita italiana
ospitante, intendo sviluppare algoritmi efficienti dal punto di vista compulazionale, mirati a
identificare SC da pulsar in sistemi binari. con lo scopo di effettuare poi ricerche per tali
segnali esplorando tutto il cielo per mezzo di E@H.

In una seconda fase (due anni) concentrero i miei sforzi nelle direzioni che ora vado a
delineare.

[ dati prodotti dai rivelatori LIGO-Virgo sono noloriamente contaminati da brevi eventi ad alta
Jrequenza, ad esempio dovuti a disturbi spuri simili a funzioni delta. Essi possono influenzare il
livello del rumore a banda larga dei rivelatori e dunque produrre una perdita di efficienza nella
rivelazione di SC. Eventi di rumore di questo tipo possono essere identificati e rimossi dai dati
direttamente nel dominio temporale [11], prima di eseguire una qualunque analisi. In passato
ho gia fornito il mio contributo in questa direzione [12], ma nel corso di questo progetto intendo
indagare meglio tale aspetto e sviluppare una piit efficace tecnica di ripulitura, che applichero
poi ai nuovi dati LIGO-Virgo. Mi aspetto di identificare ed eliminare efficientemente molti di
tali eventi, contribuendo cosi a migliorare la sensibilita delle ricerche di SC.

Un altro punto fondamentale é legato all enorme quantita di potenziali candidati di SC
(dell’ordine di 1E11) prodotti da ricerche semicoerenti compiute su tutto il cielo e considerando
tempi-scala osservativi di anni. A causa di questo grande numero, diventa necessario utilizzare
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metodi in grado di sfoltire quanto piit possibile I'intero insieme di candidati, riducendolo a un
sottoinsieme di elementi significativi che richiederanno ulteriore analisi e approfondimento.
Intendo pertanto sviluppare nuove tecniche in grado di rigettare con efficienza falsi candidati in
ricerche di SC ed esporre le metodologie impiegate e i relativi risultati in inferessanti
pubblicazioni scientifiche.

Inoltre, nell’ambito della seconda fase. aspiro anche a contribuire, insieme ai colleghi dei
MPIG e dell'universita italiana ospitante, agli sforzi dell’EPTA, mirati a monitorare circa 20
MSPs [13]. Contestualmente all'inizio di questo progetto, invieremo una proposia all'EPTA,
sottolineando il nostro interesse ad essere coinvolti in tale campagna e offrendo il nosiro
apporto per l'analisi dei dati sulle pulsar. In quest ottica, il contributo del gruppo dell’ateneo
italiano ospitante sara importante, soprattutto per la riduzione e I'analisi dei dati osservativi,
cosi come per 'apporto alle campagne osservative. Tutto cio, inoltre, frarra giovamento dal
coinvolgimento di competenti e qualificati analisti-dati dei MPIG. La funzione di intermediari
verra svolta da colleghi rinomati ed esperti di PT presso il MPIR. In tale contesto. io avro anche
il ruolo di facilitare la cooperazione e lo scambio di informazioni tra i vari istituti, favorendone
una viva interazione.

Durante questo periodo ci aspettiamo di contribuire fortemente al miglioramento di algoritmi
per ['elaborazione del segnale e la rivelazione delle OG utilizzati per gli esperimenti di PT.

Tutti i risultati raggiunti nelle varie fasi del presente progetto saranno pubblicati su riviste
scientifiche di rilievo.

V. SCELTA DELL " UNIVERSITA®

Vorrei meitere in luce il mio interesse nel tornare in Italia, in particolare nell’ambiente in cui
ho costruito le mie basi scientifiche. Esso rappresenta una realta di ricerca molto produttiva.
che annovera eccellenti scienziati, cosa valida anche per gli altri due atenei. Queste universila
sono realta che possono contribuire attivamente alla realizzazione delle finalita scientifiche
descrifte nel presente progetio. Inoltre, ¢ bene rimarcare che la realizzazione di tale progetto
rappresenterebbe un beneficio anche per la comunita scientifica nazionale. Infatti, questa
avrebbe la possibilita di essere parte attiva in una delle pit grandi sfide della Fisica e
dell ' Astrofisica contemporanee. In particolare, !'universita italiana ospitante avrebbe
un ‘opportunita di ulteriore crescita, grazie alla mia affiliazione ai prestigiosi MPIG. Cio
avrebbe un notevole impatto scientifico, specialmente per via della costante possibilita di
interagire facilmente con scienziati di fama mondiale e di avere accesso a sofiware che
altrimenti sarebbero fuori portata.

Questo é il momento giusto per essere coinvolti nello stimolante programma di ricerca per la
rivelazione di OG, che non solo validera la TRGE, le cui applicazioni nella vita quotidiana sono
molteplici (basti pensare al contributo da parte di tale teoria alla messa a punto delle reti
satellitari GPS), ma soprattutto aprird una finestra del tutto nuova sull 'Universo. A quel punio,
non sarebbe sorprendente scoprire oggefti inattesi, poiché esploreremmo uno spazio di
parametri a cui non abbiamo mai avulto accesso finora.
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Inglese
L INTRODUCTION - Scientific context

In 1974 Hulse and Taylor discovered the first radio pulsar in a binary system [1]. They found
that the pulse times-of-arrival (TOAs) of a particular object could be understood as a
combination of an orbital motion, producing a Doppler signature, and a pulsar signal. This
model revealed very successful in explaining the observed decay of the orbital period in a very
good agreement with the expectations of the Einstein's General Relativity Theory (EGRT) for
the emission of gravitational waves (GWs) [2]. These are ripples in space-time propagating al
light speed and produced by non-axially symmetric mass accelerations.

Pulsars are basically fast-rotating neutron stars (NSs) that send. with clockwork regularity, an
electromagnetic pulse towards the Earth every revolution and just these pulses can be carefully
monitored by means of a technique known as “pulsar timing” (PT). The discovery by Hulse and
Taylor relies on PT and represents a very strong, but indirect, proof of the existence of GWs.
Although it needs further confirmation, another indirect evidence of the existence of primordial
GWs, generated a few moments afier the Big Bang, has been recently obtained with the data
collected by an instrument aimed to investigate the polarization of the cosmic background
radiation [3].

The GWs are able to cross undisturbed deep layers of matter. Hence, finding them means also to
look back in time and know the details of the earliest moments of the Universe's life.
Furthermore, a direct detection of these waves would not only provide a check on EGRT, but
would also help us to understand the dynamics of large-scale events in the Universe, like the
death of massive stars, the birth and the collisions of Black Holes (BHs).

Several different and complementary approaches to detect GWs are currently being
investigated, including ground-based (and space-based) detectors, as well as PT efforts.
Nowadays laser interferometry is the basis of the most sensitive GW detectors, such as the
Italian-French Virgo detector and the American LIGO (Laser Interferometer Gravitational wave
Observatory) detectors. After 2015 such interferometers are expected to further improve their
sensitivity, with a consequent increase in the observable volume of space. At their target
sensitivily, several GW events per year should be directly detected, opening thus the GW
astronomy eraq.

On the other hand, several scientists have come up with timing strategies to detect GWs by
actively observing astrophysical sources such as pulsars. These timing strategies are the core of
large international collaborations, referred to as PT Array (PTA) projects. Currently, there are
three established PTA projects observing radio emission pulses from these sources, including
the European PTA (EPTA), which consists of a collaboration of five European radio telescopes.
The detection of GWs can become a concrete action thanks both to the efforts of km-scale laser
interferometers, such as LIGO and Virgo, and PT technigues.

[ am a member of the LIGO and Virgo Scientific Collaboration (LVC) and, with this project, |
expecl lo engage in a collaborative research program that involves several institutions: 1) both
the renowned “Max Planck Institut fiir Gravitationsphysik’ in Hannover and Golm (MPIG),
which I have an dffiliation with and are strictly involved in LIGO-Virgo GW searches; 2) the
“MPI fir Radioastronomie” in Bonn (MPIR), which include experts involved in PTA projects;
3) the Italian universities that I chose, where there are physicists expert in timing techniques and
radio astronomical observations. Of course, I will keep maintaining the LVC membership and
the affiliation with both the MPIG, in this way also allowing the hosting Italian university to
have constant access to data and software that would be otherwise inaccessible.

I started working in the GW field during my PhD years in Italy, when I designed a new
configuration of an acoustic wideband GW detector [4-7]. During these years I gained enough
skills to undertake the data analysis route and start working at the MPIG. Here I have hugely
enriched my skills and devoted my time to search for continuous GW signals (CWs), which are
expected 10 be emitted by rapidly rotating non-axially symmetric NSs. These sources are among
the standard targets for the current networks of LIGO-Virgo detectors.
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II. PROJECT OVERVIEW — Research methods

The strategy used to extract the faint CW signals from the interferometer noisy data was deri ved
in [8] and represents the result of a coherent matched filtering analysis. The well-known
technique of matched filtering consists of correlating the data against a template which models
the signals’ amplitude and phase evolution over time. Matched filtering maximizes the signal-lo-
noise ratio (SNR) over the amplitude parameters, but requires values fo be chosen for the phase
parameters. A search for CWs therefore consists of performing matched filtering against a bank
of templates, whose phase parameters are chosen to cover a certain parameter space of interest.
For a search for unknown CW sources this consists of the whole sky. a broad range of
frequencies, and values of frequency time-derivatives (also called spindowns) as large as
possible. Unfortunately, the number of templates, which must be matched filtered, increases
rapidly with the length of the data being analyzed. Hence, matched filtering quickly becomes too
computationally expensive for searching long data sets and large parameter spaces. The
solution is to resort to a hierarchical pipeline, where typically the data are broken into short
segments, each of which is maiched filtered separately. The results from each segment are then
combined using semi-coherent analysis methods, which resemble matched filtering bul do not
require full amplitude and phase consistency of the signal template between data segments. The
number of templates, and hence the computational cost, of semi-coherent methods scale with the
time-span of each segment, making them computationally cheaper than a fully-coherent search.
This in turn permits a semi-coherent search to use more data, improving its sensitivity, while
remaining compulationally tractable.

Moreover, since long integration times, typically of the order of a few months or years are
necessary to accumulate a SNR sufficient for detection, a powerful and effective method that
allows us to use the longest possible coherent integration time, and thus improve even more the
search sensitivity, is represented by distributing the computation through the well-known
volunteer computing project Einsteinl@Home (E@H).

To date no direct GW detection can be claimed yet. However, we were able to derive relevant
upper limits on GW signal strength and to reach important results (please refer to the attached
list of my scientific publications for a more detailed view of these published results). In this
regard, it is worth mentioning the outcomes recently obtained by carrying out all-sky searches
Jor CWs from isolated pulsars (i.e. pulsars which are not in binary systems) through E@H. 1
have personally led these searches, and the novel method I used to analyze the full two years
period of the LIGO's fifth science run is based on the Hough transform [9], which is a semi-
coherent technique that combines the information from coherent searches on timescales of the
order of one day. These all-sky searches aimed at the detection of GWs in the frequency range
[50, 1190] Hz and with spindown range of [-2.0.11] nHz/s. After performing an accurate post-
processing, no GW signals were found, but interesting upper limits were placed on the intrinsic
GW strain amplitude. For example, around 150 Hz (the frequency of greatest LIGO sensitivity),
we could exclude the presence of signals with amplitude greater than 7.6E-25 at a 90%
confidence level. As described in the recent publication [10], of which I was the leading
corresponding author, these searches represent the most sensitive wide-frequency-range, all-sky
searches for CW signals performed to date.

In order to aim at a direct GW detection, it becomes crucial to use at the same time
complementary methods, such as both LIGO-Virgo data analysis strategies and timing
techniques typical of PTA projects. Indeed, these approaches are sensitive to extremely different
phenomena. LIGO-Virgo are designed to be sensitive in the frequency range between 10 Hz and
5 kHz, revealing then the mergers of NS binaries and stellar-mass BHs. The PTAs try to detect
instead the lower frequency. i.e. (1E-9-1E-7) Hz, but stronger background signal that comes
Jrom violent mergers of supermassive BHs at the cenltres of distant galaxies.

The basic idea of PTAs is to time a set of millisecond pulsars (MSPs) over a certain number of
years. MSPs are pulsars with a rotational period in the range of about (1-10) ms. They have
very high rotational stability, low magnetic field and low spindown rate, which makes MSPs
more suitable for precision timing experiments rather than normal pulsars. In general, the TOAs
at a certain observatory on Earth can be precisely measured and then compared fo those
predicted by a timing model that describes the spin behaviour of the pulsar. its binary orbit, the
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interstellar medium and the solar system ephemerides. However, in some cases, the pulse TOAs
are not exactly as predicted: the deviations of the actual observed TOAs from the model-
predicted TOAs are referred to as timing residuals (TRs). It is in these TRs that is encoded all
the information not properly described in the timing model, such as calibration errors,
instrumental instabilities, instabilities intrinsic to the pulsar, GWs, elc..

Il RESEARCH PROJECT STAGES AND EXPECTED RESULTS

The research project presented here consists mainly of two complementary approaches, which
have the common aim to detect GWs and are described in the following.

More than half of the observed radio pulsars with rotation rates that could plausibly emit GWs
in the most sensitive band of the LIGO detectors are located in binary systems. It is thus
worthwhile to develop all-sky binary search techniques. However, the main problem is to find
methods able to reduce the dimensionality of the parameter space to search, which is increased
by the additional unknown orbital parameters. Hence, in a first stage (one year), together with
colleagues at both the MPIG and the hosting Italian university, I intend to develop
computationally efficient algorithms, able to identify CWs from binary pulsars, with the
ambition then to carry out all-sky searches for continuous GWs from unknown sources in binary
systems trough E@H.

In a second stage (two years) I will focus my efforts towards the directions outlined below.

It is well-known that data from the LIGO and Virgo detectors are contaminated by high
frequency short events, due for instance to delta-like spurious disturbances. They can affect the
detector broadband noise level and thus produce a loss in the efficiency of defection of CWs.
This type of disturbances can be identified and removed directly from data in the time domain
[11], before performing any analysis. I have already contributed in this direction [12], but
during this research project I plan to better investigate such topic by implementing a more
efficient cleaning technique, which I will then use fo clean new upcoming LIGO-Virgo data sels.
I expect to identify and profitably filter out many of these noise events, contributing thus fo
improve the sensitivity of CW searches.

Another crucial point is related to the enormous amount of putative CW candidates (of the order
of 1E11) produced by semi-coherent all-sky CW searches over year-long observation times. Due
to this huge number, it becomes necessary to use methods able to streamline the whole CW
candidate set as much as possible, lightening it to a subset of most significant candidates that
need further inspection. Hence, I plan to develop new methods able to reject successfully false
candidate events in CW searches and 1o present the consequent results in interesting scientific
publications.

Furthermore, as part of the second stage, together with colleagues at both the MPIG and the
hosting Italian university, I also aspire to contribute to the efforts of the EPTA, focused to
monitor about 20 MSPs [13]. In conjunction with the beginning of such research project we will
submit a proposal to the EPTA collaboration, pointing out our interest to be involved in their
campaign and offering them our support to analyze their pulsar data sets. In this respect, the
contribution of the group of the hosting Italian university will be important, with particular
emphasis in the reduction and analysis of the observational data, as well as in supporting the
observational campaigns. All of this will also benefit of the involvement of proficient and
qualified data analysts at the MPIG. The go-between is going to be represented by renowned
colleagues, PT experts at MPIR. In such a context, I will also have the role to facilitate the
cooperation and information exchange among the various institutions, helping them to keenly
interact.

During this period we expect to highly contribute on improving signal processing and GW
detection algorithms used for PT experiments.

As already anticipated, all the results obtained in the various stages of the presented project will
be published in international scientific journals.

IV. CHOICE OF THE UNIVERSITY

I'would like to shed light on the reasons that brought me to be willing to go back to Italy, mainly
1o the environment where I built my scientific bases. It represents a very productive research
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place, including valuable experts and excellent scientists, as it is also valid for the other two
universities. These places are all realities that can actively contribute to the accomplishment of
the scientific goals outlined in the present research project. Moreover, I would like to stress that
my choice to work in Italy and realize this research project would represent a benefit also for
the whole national scientific community, and in particular for the hosting ltalian university.
Indeed, this would have the possibility to take part in one of the greatest challenges of
contemporary Physics and Astrophysics. It would have a great opportunity of further growth,
thanks to my affiliation with both the prestigious MPIG. This would have a remarkable scientific
impact and outstanding implications, especially due to the enduring possibility to get many
benefits from promptly interacting with world-renowned scientists and have access to data and
software that would be otherwise out of the way.

This is the right time to be strictly involved in one of the most exciting astrophysical research
program, i.e. the GW detection. The detection of such waves will help us not only to validate the
EGRT, whose applications in the daily life are numerous (just thinking fo its contribution 10 the
development of the GPS satellite networks), but it will mainly open a completely new window on
the Universe. At that point, it would not be surprising to discover unexpected objects, as we will
be exploring a parameler space that we have never had access to.
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