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Pre-requisiti Solide conoscenze di Biochimica e Biologia Molecolare di base

Obiettivi di Base Insegnare la logica della regolazione delle vie metaboliche.

Obiettivi Formativi

Conoscenza dei meccanismi che sottintendono alla omeostasi degli organismi viventi con
particolare riferimento a quelli ormonali e biomolecolari, e al metabolismo glucidico, lipidico,

Disciplinari e dei composti azotati.

Obiettivi Aumentare la capacita critica nonch¢ il bagaglio di conoscenze biochimiche e biomolecolari
Professionalizzanti da spendere nel campo della ricerca e/o insegnamento.

Contenuto Concetti generali sul metabolismo. Richiami di termodinamica chimica. Richiami di

cinetica chimica. Organismi viventi come sistemi termodinamici aperti, stato
stazionario dinamico. Ciclo dei nucleotidi adenilici.

Regolazione degli enzimi. Controllo della quantita assoluta degli enzimi. Controllo
della attivita catalitica degli enzimi. Enzimi allosterici. Controllo omotropo. Controllo
eterotropo. Regolazione covalente. Principali modifiche covalenti degli enzimi.
Regolazione mediante proteine di controllo.

Regolazione del flusso delle vie metaboliche. Reazioni all’equilibrio e reazioni non
all’equilibrio (es. glicolisi). Generazione di un flusso costante e regolabile in una via
metabolica. Cicli di substrato. Nucleotidi adenilici nel controllo del flusso metabolico.
Parametri fondamentali per la descrizione del controllo metabolico.

La biosegnalazione (trasduzione dei segnali). Caratteristiche generali delle vie di
trasduzione dei segnali. I recettori GPRC o 7TM. Trasduzione del segnale
dell’adrenalina. Struttura e funzione delle proteine G. La Protein-chinasiA. GPCR
accoppiati alla FOSFOLIPASI C, via del Ddiacilglicerolo ¢ dell’inositolo 1,4,5
trisfosfato, la Protein-chinasiC. 11 Ca** come secondo messaggero. Recettori con
attivita tirosina chinasica. Regolazione dell’espressione genica da parte dell’insulina.
Regolazione del metabolismo degli zuccheri da parte dell’insulina: la
fosfatidilnositolo 3-chinasi, il PIP3. Cross-Talk tra recettore insulina e recettore -*--
adrenergico. Domini proteici e meccanismi di autoinibizione.

Regolazione della glicolisi e della gluconeogenesi. I trasportatori del glucosio.
Effetto dell’insulina sul trasportatore GLUT4. Regolazione coordinata di glicolisi e
gluconeogenesi. Controllo ormonale di glicolisi/gluconeogenesi. Controllo del livello
di Fruttosio-2,6bisP. Regolazione a livello trascrizionale di glicolisi e gluconeogenesi.
Glicolisi e tumori.

Regolazione della glicogenolisi e della glicogenosintesi. Regolazione allosterica e
covalente della glicogeno fosforilasi di fegato e di muscolo. Cascata di attivazione
della demolizione del glicogeno in fegato e muscolo. Disattivazione della demolizione
del glicogeno. Caratteristiche e regolazione della glicogeno sintasi. Regolazione della
PP1. La glicogeno fosforilasi come sensore del glucosio. Coordinazione del
metabolismo dei carboidrati.

Metabolismo dei lipidi. Degradazione degli acidi grassi nei mitocondri e nei
perossisomi e sua regolazione. Formazione dei precursori della biosintesi degli acidi
grassi e sua regolazione. Sintesi degli eicosanoidi. Sintesi dei triacilgliceroli e sua
regolazione. Ciclo del triacilglicerolo e gliceroneogenesi. Biosintesi del colesterolo e
regolazione. Destino del colesterolo. Le lipoproteine plasmatiche, composizione e
funzione.

Metabolismo degli amminoacidi e dei composti azotati. Catabolismo degli
amminoacidi e bilancio dell’azoto. Regolazione del ciclo dell’'urea. Destino degli
scheletri carboniosi degli amminoacidi. Coenzimi trasportatori di unita
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monocarboniose. Enzimi che utilizzano ossigeno. Degradazione di fenilalanina e
tirosina e malattie genetiche correlate. Degradazione degli amminoacidi a catena
ramificata. Sintesi di composti azotati: incorporazione dell’ammoniaca. Regolazione
della glutammina sintetasi. Precursori della biosintesi degli amminoacidi. Sintesi di
serina, glicina e di cisteina. Regolazione della biosintesi degli amminoacidi.
Biosintesi di composti azotati. Sintesi di nucleotidi. Regolazione della sintesi de novo
delle purine e delle pirimidine. La ribonucleotide reduttasi. Sintesi del dTTP.

Integrazione del metabolismo nei mammiferi. Metabolismi tessuto-specifici

(fegato, tessuto adiposo, tessuto adiposo bruno, muscolo scheletrico, muscolo
cardiaco, cervello). Regolazione del ciclo digiuno-alimentazione tramite effetti
allosterici, effetti ormonali e modifiche covalenti, modifiche dell’espressione genica.
Meccanismo di rilascio dell’insulina. Obesita e regolazione della massa corporea. Le
adipochine. Diabete di tipo-1 e -2. Obesita e diabete.
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