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Insulin receptor 





Regolazione 

dell’espressione genica da 

parte dell’insulina 



PDK1 

A4vazione della glicogeno sintasi da parte dell’insulina 

L’insulina ‘e il principale ormone 
ipoglicemizzante (abbassa la glicemia) 
a4vando un trasportatore del glucosio 

(GLUT4)  



6 

Regolazione a feed‐back  
negaCvo dei receDori TK 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Cbl è una Ubiquitina ligasi 
contiene un dominio SH2.  
Associa al recettore fosforilato e ne promuove la ubiquitinazione e quindi 
la degradazione 
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La quantità di Cbl 
associato al recettore 
determina la durata 
dell’attivazione del 
recettore 



CROSS‐TALK TRA 
RECETTORE  PER INSULINA 
E RECETTORI GPCR 



 ReceDori Erosina chinasi 

  ReceDori associaE a Erosina chinasi 

  Tirosina fosfatasi simili a receDori 

  Serina\treonina chinasi receDoriali 

  ReceDori guanilico ciclasi 

RECETTORI COLLEGATI AD ENZIMI 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Recettori per citochine 
& 

Ormoni glicoproteici 
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Growth-Hormone (rosso) and GH receptor 

ReceDore  ReceDore 









STRUTTURA E “CONSENSUS DNA-BINDING SITE” DI STAT PROTEINS 
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La via di segnalazione Jak‐STAT a4vata da interferone α 



NLS = SEQUENZA PER 
 LOCALIZZAZIONE NUCLEARE 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Famiglia del receDore  
del TGF‐beta 

(faDore trasformante di crescita) 



FUNZIONI: 

Durante lo sviluppo: ‐ formazioni di schemi 
                                     ‐ morfogeni graduali 

Negli adulE:‐ riparazione dei tessuE 
                      ‐ regolazione immunitaria 
                      ‐  proliferazione cellulare 
                      ‐ produzione della matrice 



TGF‐β: ruolo nel controllo della proliferazione  
cellulare e della sintesi della matrice extracellulare 

•  INIBIZIONE DELLA PROLIFERAZIONE  CELLULARE 
‐induce inibitori di cdk (cyclin‐dependent kinase) 
 ‐il receDore type II ‘e frequentemente perso o mutato in tumori 

•  INDUZIONE DELLA SINTESI DI PROTEINE DELLA MATRICE EXTRA‐ 
CELLULARE: FIBRONECTINA, COLLAGENE, PROTEOGLICANI 

•  INIBIZIONE DELLA SINTESI DI PROTEASI  EXTRACELLULARI: 
COLLAGENASI, ATTIVATORE DEL PLASMINOGENO 

•  PROMOZIONE DELL’ADESIONE CELLULA‐MATRICE E CELLULA‐ 
CELLULA 



La superfamiglia comprende: 

  TGF‐β  

  ATTIVINE 
  BMP (proteine morfogeneEche dell’osso) 

I receDori sono di due Epi: 

  !po I 
  !po II 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a 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a 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ReceDori guanilico ciclasi 

RECETTORI COLLEGATI AD 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L’ATTIVITA’ ENZIMATICA  
RECETTORIALE 
TRASFORMA IL GTP IN  
cGMP. 

Il cGMP E’ ATTIVATORE DI 
PROTEINE CHINASI  
cGMP-DIPENDENTI 
DENOMINATE PKG 



Il cGMP ATTIVA la PKG 

Il dominio cataliEco e regolatorio sono presenE sulla stessa catena polipepEdica 

   Parte del dominio regolatore si inserisce nel sito di legame del substrato 

Il cGMP forza il dominio regolatore ad uscire dal sito di legame del substrato  



FaDore 
natriureEco atriale 

‐  Do, colleDori del rene 
‐  MuscOlatura liscia dei 
vasi sanguigni 

CELLULE EPITELIALI 
      INTESTINALI 

Cuore 
Vasi sanguigni 

CUORE 

AUMENTO ESCREZIONE Na+ 

AUMENTO ESCREZIONE Cl- 



FUNZIONI cGMP 

   Controlla il trasporto ionico e la ritenzione di acqua (rene e intesEno) 

  Rilassamento del muscolo cardiaco 

  Sviluppo e funzionamento del cervello 

  Apertura dei canali ionici nei coni e nei bastoncelli 





Calcio dipendente 







RILASSAMENETO DEL MUSCOLO 

Es. NITROGLICERINA 



INATTIVAZIONE DELLA VIA NO\cGMP 

NO viene rapidamente ossidato a nitraE e nitriE 

Una specifica fosfodiesterasi (cGMP PDE) 
converte il cGMP in 5’GMP ina,vo 




