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PROBLEMI 957
BIBLIOGRAFIA 959
CAPITOLO 16
Il citoscheletro 961
Funzione e dinamica del citoscheletro 961
= | filamenti citoscheletrici, pur essendo dinamici,
possono formare strutture stabili 962
QUADRO 16.1
| tre tipi principali di filamenti proteici
che formano il citoscheletro 963
= || citoscheletro determina I'organizzazione
e la polarizzazione cellulari 964
= | filamenti si assemblano a partire da subunita
proteiche che conferiscono specifiche proprieta
fisiche e dinamiche 965
= Le proteine accessorie e le proteine motrici
agiscono sui filamenti del citoscheletro 967
= | motori molecolari operano in un ambiente
cellulare dominato dal moto browniano 968
L'actina 969
= L e subunita di actina si assemblano testa-coda,
creando filamenti flessibili e polari 969
*La nucleazione ¢ il passaggio limitante
nella formazione dei filamenti di actina 970
QUADRO 16.2
La polimerizzazione di actina e tubulina 972
= | filamenti di actina hanno due estremita distinte
che crescono a velocita diverse 974
= 'idrolisi dell’ATP nei filamenti di actina porta
il treadmilling allo stato stazionario 974
= Le funzioni dei filamenti di actina sono inibite
sia dalle sostanze chimiche che stabilizzano
il polimero sia da quelle che lo destabilizzano 975
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= e proteine che legano I'actina influenzano le

dinamiche e 'organizzazione del filamento 976
= La nucleazione dell'actina é strettamente
regolata e genera filamenti ramificati o diritti 976
QUADRO 16.3
| filamenti di actina 977
= l'allungamento dei filamenti di actina e regolato
dalle proteine che legano i monomeri 979
= Le proteine che legano il filamento di actina
alterano le dinamiche e l'organizzazione del
filamento 980
= Le proteine che tagliano i filamenti regolano
la depolimerizzazione dei filamenti di actina 982
= | batteri possono sequestrare il citoscheletro
diactina dell'ospite 983
= 'actina nella corteccia cellulare determina
laforma della cellula 984
= Modi distinti di migrazione cellulare sibasano
sul citoscheletro di actina 984
= e cellule che migrano in tre dimensioni possono
navigare intorno agli ostacoli 986
Miosina e actina 988
= Le proteine motrici basate su actina sono membri
della superfamiglia della miosina 988
= L.a miosina genera forza accoppiando l'idrolisi di
ATP a cambiamenti conformazionali 988
= Lo scivolamento della miosina Il lungo i filamenti
di actina causa la contrazione muscolare 990
= La contrazione muscolare inizia con un improvviso
aumento della concentrazione citosolicadi Ca?* 993
= |l muscolo cardiaco € una macchina dialta
ingegneria 996
= Actina e miosina svolgono molte funzioni
nelle cellule non muscolari 997
I microtubuli 999
= | microtubuli sono tubi cavi formati
da protofilamenti 999
*| microtubuli sono soggetti a un processo
chiamato instabilita dinamica 1000
= Le funzioni dei microtubuli sono inibite sia dai
farmaci che stabilizzano il polimero sia da quelli
che lo destabilizzano 1002
= | microtubuli sono nucleati da un complesso
proteico che contiene y-tubulina 1002
= || centrosoma é un importante sito
di nucleazione di microtubuli 1004
= 'organizzazione dei microtubuli € molto diversa
in tipi cellulari differenti 1005
= e proteine che legano i microtubuli regolano
I'organizzazione e la dinamica dei filamenti 1007
QUADRO 16.4
| microtubuli 1008
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= e proteine che legano le estremita pit dei

microtubuli ne regolano la dinamica e la stabilita 1009
= Le proteine che sequestrano la tubulina e che

tagliano i microtubuli modulano la dinamica dei

microtubuli 1010
= Ci sono due tipi di proteine motrici che

simuovono lungo i microtubuli 1012
=| microtubuli e i motori muovono gli organuli

e le vescicole 1013
= Ciglia e flagelli mobili sono costituiti da

microtubuli e dineine 1016
= | e ciglia primarie svolgono importanti funzioni

di segnalazione nelle cellule animali 1018
Filamenti intermedi e altri polimeri
citoscheletrici 1020
= La struttura dei filamenti intermedi dipende

dalla formazione di fasci laterali e

dall'avvolgimento a spirale 1020
= | filamenti intermedi conferiscono stabilita

meccanica alle cellule animali 1021
= e proteine linker connettono i filamenti del

citoscheletro e formano un ponte con I'involucro

nucleare 1024
= Le septine formano filamenti che contribuiscono

all'organizzazione subcellulare 1025
= | aforma e la divisione delle cellule batteriche

dipendono da proteine omologhe a quelle che

costituiscono il citoscheletro degli eucarioti 1026
Polarizzazione cellulare e
coordinazione del citoscheletro 1029
= | a polarita cellulare & governata dalla piccole

GTPasi nel lievito gemmante 1029
= e proteine PAR generano polarita

anteroposteriore nell'embrione 1030
= | complessi conservati polarizzano le cellule

epiteliali e ne controllano la crescita 1032
= La migrazione cellulare richiede una polarita

cellulare dinamica 1033
= Segnali esterni possono determinare la direzione

della migrazione cellulare 1035
= La comunicazione tra gli elementi del

citoscheletro supporta la polarita e la

locomozione dell'intera cellula 1036
PROBLEMI 1037
BIBLIOGRAFIA 1039
CAPITOLO 17
Il ciclo cellulare 1041
Una panoramica sul ciclo cellulare 1042
= |l ciclo cellulare eucariote si divide in quattro fasi 1042
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= || controllo del ciclo cellulare é simile in tutti gli
eucarioti 1043
= La progressione del ciclo cellulare pud essere
studiata in vari modi 1044
Il sistema di controllo del ciclo cellulare 1045
= || sistema di controllo del ciclo cellulare innesca
gli eventi principali del ciclo cellulare 1046
= || sistema di controllo del ciclo cellulare dipende
da proteina chinasi dipendenti da ciclina attivate
ciclicamente 1047
= e proteine fosfatasi invertono gli effetti
delle Cdk 1049
= Centinaia di substrati delle Cdk vengono
fosforilatiin un ordine ben preciso 1050
= || feedback positivo genera un funzionamento
“ainterruttore” delle transizioni del ciclo
cellulare 1051
= |l complesso che promuove I'anafase o ciclosoma
(APC/C) attiva la transizione da metafase
ad anafase 1052
= La fase G4 @ uno stato stabile di inattivita
delle Cdk 1055
= || sistema di controllo del ciclo cellulare
funziona come una serie di interruttori
biochimici collegati 1055
La fase S 1057
= S-Cdk inizia la replicazione del DNA una volta
per ciclo cellulare 1057
= La duplicazione dei cromosomi richiede la
duplicazione della struttura della cromatina 1059
= | e coesine tengono uniti i cromatidi fratelli 1060
La mitosi 1061
= M-Cdk e altre proteina chinasi guidano l'ingresso
nella mitosi 1061
QUADRO 17.1
Gli stadi principali della fase M (mitosi
e citochinesi) in una cellula animale 1062
* Le condensine aiutano a configurare i cromosomi
duplicatiin vista della separazione 1064
= |l fuso mitotico & una macchina dinamica basata
su microtubuli 1064
= | microtubuli sono nucleati in molteplici regioni
del fuso 1066
= 'instabilita dei microtubuliaumenta molto
durante la mitosi 1067
= Motori proteici basati sui microtubuli governano
I'assemblaggio e la funzione del fuso 1067
= 'assemblaggio del fuso mitotico bipolare inizia
con la duplicazione del centrosoma nella maggior
parte delle cellule 1068
= Nelle cellule animali I'assemblaggio del fuso
richiede la demolizione dell'involucro nucleare 1069
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= | cromosomi mitotici promuovono

I'assemblaggio di fusi bipolari 1070
= | cinetocori attaccano i cromatidi fratellial fuso 1071
= || biorientamento si ottiene per tentativi

ed errori 1073
= Varie forze spostano i cromosomi sul fuso 1074
= APC/C porta alla separazione dei cromatidi

fratelli e al completamento della mitosi 1076
*| cromosomi non attaccati bloccano la

separazione dei cromatidi fratelli: il punto

di controllo dell'assemblaggio del fuso 1077
=| cromosomi segregano nell'anafase A e B 1078
=| cromosomi segregati sono introdotti nei nuclei

figliin telofase 1079
La citochinesi 1079
= Actina e miosina Il nell'anello contrattile guidano

il processo di citochinesi 1080
= |'attivazione locale di RhoA innesca

I'assemblaggio e la contrazione dell'anello

contrattile 1081
= | microtubuli del fuso mitotico determinano

il piano della divisione delle cellule animali 1082
= || fragmoplasto guida la citochinesi nelle piante

superiori 1083
= Gli organuli racchiusi da membrana devono

essere distribuiti alle cellule figlie durante la

citochinesi 1084
= Alcune cellule riposizionano il loro fuso per

dividersi asimmetricamente 1084
= L.a mitosi puo avvenire senza citochinesi 1086

La meiosi 1086
= | a meiosi comprende due cicli di segregazione

dei cromosomi 1087
= Gli omologhi duplicati si appaiano durante

la profase meiotica 1087
= 'appaiamento degli omologhi termina con la

formazione di un complesso sinaptonemico 1087
= | a segregazione degli omologhi dipende da

molte caratteristiche peculiari della meiosi | 1089
= || crossing over é strettamente regolato 1091
= La meiosi spesso non ha successo 1092
Il controllo della divisione cellulare
e della crescita cellulare 1093
=| mitogeni stimolano la divisione cellulare 1094
= Le cellule possono entrare in uno stato

specializzato di non divisione 1094
*| mitogeni stimolano le attivita di G;-Cdk

e G4/5-Cdk 1094
=|l danno al DNA blocca la divisione cellulare 1095
*In molte cellule umane c'e un limite

predeterminato al numero di divisioni a cui

possono andare incontro 1098
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= La proliferazione cellulare € accompagnata
dalla crescita della cellula

= e cellule proliferanti di solito coordinano
crescita e divisione

PROBLEMI
BIBLIOGRAFIA

CAPITOLO 18
La morte cellulare

= |'apoptosi elimina cellule indesiderate
= 'apoptosi dipende da una cascata proteolitica
intracellulare mediata da caspasi

= |'attivazione dei recettori di morte sulla
superficie cellulare da inizio alla via estrinseca
dell'apoptosi

=L avia intrinseca dell'apoptosi dipende
da proteine rilasciate dai mitocondri

= e proteine Bcl2 sono i controllori fondamentali
della via intrinseca dell'apoptosi

= Una proteina inibitrice dell'apoptosi (una IAP) e
due proteine anti-IAP sono coinvolte nel controllo
dell'attivazione della caspasi nel citosol di alcune
cellule di mammifero

= | fattori di sopravvivenza extracellulari inibiscono
I'apoptosi in vari modi

= | vicini sani fagocitano e digeriscono le cellule
apoptatiche

= Un'apoptosi eccessiva o insufficiente puo
contribuire a causare malattie
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CAPITOLO 19
Giunzioni cellulari e matrice

extracellulare 1122
Le giunzioni cellula-cellula 1124
= e caderine costituiscono una famiglia

eterogenea di molecole di adesione 1125
= Le caderine mediano I'adesione omofilica 1126
= |'adesione cellula-cellula dipendente dalle

caderine guida I'organizzazione dei tessuti

in via di sviluppo 1126
= |'assemblaggio di adesioni cellula-cellula forti

richiede cambiamenti nel citoscheletro diactina 1128
= e catenine collegano le caderine classiche al

citoscheletro diactina 1130
= e giunzioni aderenti rispondono alle tensioni

provenienti dall'interno e dall’'esterno del tessuto 1130



©978-88-08-39969-4

* |l rimodellamento tissutale dipende dalla
coordinazione della contrazione mediata

dall'actina con I'adesione cellula-cellula 1131
*| desmosomi canferiscono resistenza meccanica

agliepiteli 1132
= |_e giunzioni strette formano un sigillo tra

le cellule e una barriera tra i domini delle

membrane plasmatiche 1133
= Le giunzioni strette contengono filamenti

di proteine di adesione transmembrana 1136
= Proteine scaffold organizzano i complessi

delle proteine giunzionali 1137
= Le giunzioni gap accoppiano le cellule sia

elettricamente sia metabolicamente 1138
= Un connessone di giunzione gap é composto

da sei subunita transmembrana di connessine 1139
= Nei vegetali i plasmodesmi svolgono molte

funzioni analoghe a quelle delle giunzioni gap 1140
= Le selectine mediano le adesioni transitorie

cellula-cellula nel torrente circolatorio 1142
* Membri della superfamiglia delle

immunoglobuline mediano I'adesione

cellula-cellulaindipendente da Ca?* 1143
La matrice extracellulare dei tessuti
animali 1145
= |.a matrice extracellulare é prodotta e orientata

dalle cellule al suo interno 1146
= Catene di glicosamminoglicano (GAG) occupano

molto spazio e formano gel idratati 1146
= Loialuronana svolge la funzione di riempitivo

durante lamorfogenesi e la riparazione

dei tessuti 1147
= | proteoglicani sono composti da catene di GAG

unite covalentemente a un core proteico 1147
*| collageni sono le proteine principali della matrice

extracellulare 1150
= Le catene di collagene subiscono una serie

di modifiche post-traduzionali 1152
= Collageni associati alle fibrille secrete aiutano

aorganizzarle 1152
= |'elastina conferisce elasticita ai tessuti 1153
= e cellule regolano e rispondono alle proprieta

meccaniche della matrice 1155
= La fibronectina e altre glicoproteine multidominio

aiutano a organizzare la matrice 1156
= La fibronectina silega alle integrine 1156
= La tensione esercitata dalle cellule regola

I'assemblaggio delle fibrille di fibronectina 1157
=L alamina basale & una forma specializzata

di matrice extracellulare 1159
=Lalaminina eil collagene ditipo IV sono i

componenti principali della lamina basale 1159
= Le lamine basali hanno funzioni diverse 1161
= Le cellule devono essere capaci non solo di

produrre la matrice, ma anche di degradarla 1162
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= | proteoglicani della matrice e le glicoproteine

regolano le attivita delle proteine secrete 1163
Le giunzioni cellula-matrice 1165
= e integrine sono eterodimeri transmembrana

che legano la matrice extracellulare al

citoscheletro 1165
= | difetti delle integrine sono responsabili di molte

malattie genetiche 1166
= Le integrine possono passare da una

conformazione attiva a una inattiva 1168
= Le integrine si raggruppano per formare adesioni

forti 1169

=| punti di attacco alla matrice extracellulare
agiscono tramite le integrine per controllare
la proliferazione e la sopravvivenza cellulari 1170

= Le integrine reclutano proteine di segnalazione
intracellulare a livello dei siti di adesione

cellula-matrice 1170
= Le adesioni cellula-matrice rispondono

alle forze meccaniche 1171
La parete cellulare vegetale 1172

= | .a composizione della parete cellulare dipende
dal tipo di cellule 1173

= Laresistenza alla trazione della parete cellulare
permette alle cellule vegetali di sviluppare la
pressione di turgore 1174

= a parete cellulare primaria € costituita da
microfibrille di cellulosa intessute con un reticolo

di polisaccaridi di pectina 1174
= La deposizione orientata della parete controlla

la crescita della cellula vegetale 1176
= | microtubuli orientano la deposizione della

parete cellulare 1177
PROBLEMI 1179
BIBLIOGRAFIA 1181

CAPITOLO 20
Il cancro 1182

Il cancro come processo microevolutivo 1182

= Le cellule tumorali aggirano i controlli della
proliferazione normale e colonizzano altri tessuti 1183

= .a maggior parte delle forme di cancro deriva

da unasola cellula anormale 1184
= Le cellule tumorali contengono mutazioni
somatiche 1185

= Una singola mutazione non é sufficiente a
trasformare una cellula normale in una tumorale 1185

= Molti tipi di cancro si sviluppano gradualmente
attraverso cicli successivi di cambiamenti ereditari
casuali seguiti da selezione naturale 1186

= |l cancro puo evolvere bruscamente a causa
dell'instabilita genetica 1187
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= Alcuni tumori possono ospitare una piccola
popolazione di cellule staminali

= Una serie di segni distintivi comuni caratterizza la
crescita tumorale

= Le cellule tumorali presentano un controllo della
crescita e un'omeostasi alterati

= e cellule tumorali umane sfuggono a un limite
intrinseco alla proliferazione cellulare

= e cellule tumorali hanno un'anomala capacita di
aggirare i segnali di morte

= Le cellule tumorali hanno un metabolismo dello
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1191

1192

1193

zucchero alterato 1194
* |l microambiente tumorale influenza lo sviluppo

del cancro 1195
= e cellule tumorali devono sopravvivere e

proliferare in un ambiente estraneo 1196
I geni cruciali per il cancro: come si
scoprono e che cosa fanno 1198
= l'identificazione di mutazioni con guadagno

di funzione e con perdita di funzione ha

tradizionalmente richiesto metodi differenti 1198
*| retrovirus hanno portato all'identificazione

degli oncogeni 1199
=| geni mutati nel cancro possono essere resi

iperattiviin molti modi 1200
= Studi di rare sindromi tumorali ereditarie

hanno identificato per la prima volta geni

ONCOSOPPressori 1201
* Meccanismi genetici ed epigenetici possono

inattivare i geni oncosoppressori 1203
* || sequenziamento sistematico dei genomi

di cellule tumorali ha trasformato la nostra

conoscenza della malattia 1203
= Molti tumori maligni hanno un genoma

estremamente danneggiato 1204
= Cambiamenti epigenetici e dello stato della

cromatina contribuiscono alla maggior parte

delle forme di cancro 1205
= Centinaia di geni umani contribuiscono al cancro 1206
= || danneggiamento di poche vie chiave & comune

a molte forme di cancro 1207
= Mutazioni nella via di PI3K/Akt/mTOR inducono

la crescita delle cellule tumorali 1208

= Mutazioni della via di p53 permettono alle cellule
tumorali di sopravvivere e proliferare nonostante
lo stress e idannial DNA

= Gli studi sui topi aiutano a definire le funzioni
dei geni cruciali per il cancro

= Mentre progrediscono, i tumori diventano
sempre pit eterogenei

=l cancro colorettale evolve lentamente
attraversando una successione di cambiamenti
visibili

= Poche lesioni genetiche cruciali sono comuni
auna grande percentuale di cancri colorettali

1209
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1211

1212

1214
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= Alcune forme di cancro colorettale hanno

difetti nella riparazione delle basi male appaiate

nel DNA 1215
= | passaggi della progressione tumorale sono

spessa correlati a mutazioni specifiche 1215
= | cambiamenti delle cellule tumorali che

portano a metastasi sono ancora in gran parte

un mistero 1216
Prevenzione e trattamento del cancro:
presente e futuro 1218
= 'epidemiologia rivela che molti casi di cancro

possono essere evitati 1218
= Saggi sensibili possona rilevare gli agenti che

causano il cancro e danneggiano il DNA 1219
= |1 50% dei tumori potrebbe essere prevenuto

da cambiamenti nello stile di vita 1219
= | virus e altre infezioni contribuiscono a una

percentuale significativa di cancri umani 1220
=| tumori della cervice uterina possono essere

evitati con la vaccinazione contro il papillomavirus

umano 1221
= Gli agenti infettivi possono causare il cancro

in vari modi 1222
=L aricerca di cure per il cancro é difficile ma non

€ senza speranza 1223
= e terapie tradizionali sfruttano I'instabilita

genetica e la perdita delle risposte ai punti di

controllo del ciclo cellulare nelle cellule tumorali 1223
= Nuovi farmaci possono uccidere le cellule

tumorali selettivamente colpendo mutazioni

specifiche 1224
= Gliinibitori di PARP uccidono le cellule tumorali

che hanno difetti nei geni Brca7e Brca2 1224
= Si possono progettare piccole molecole che

inibiscono proteine oncogeniche specifiche 1225
= Molti tipi di cancro sono trattabili amplificando

le risposte immunitarie 1227
= 'immunosoppressione & un ostacolo importante

per I'immunoterapia del cancro 1229
= |l cancro sviluppa resistenza alle terapie 1230
= Oggi possediamo strumenti per individuare

combinazioni di terapie su misura per le singole

persone 1231
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Lo sviluppo degli organismi
pluricellulari 1236
Una panoramica sullo sviluppo 1237
= Meccanismi conservati stabiliscono i tessuti

di base di un animale 1237
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= Le potenzialita di sviluppo di una cellula

diventano sempre pit limitate 1238
= .a memoria cellulare é alla base delle decisioni

della cellula 1239
= Molti organismi modello sono stati

importantissimi per comprendere lo sviluppo 1239
= || DNA regolatore sembra il maggiore

responsabile delle differenze tra le specie

animali 1239
= Un ridotto numero di vie di segnalazione

cellula-cellula conservate coordina lo schema

spaziale 1240
= Segnali semplici possono generare schemi

complessi attraverso il controllo combinatorio

e la memoria cellulare 1240
= | morfogeni sono segnali induttivi a lungo raggio

che esercitano effetti graduali 1241
= inibizione laterale pud generare schemi di tipi

cellulari differenti 1242
= Anche la divisione asimmetrica delle cellule pud

generare diversita 1243
= Gli schemi iniziali vengono stabiliti in piccoli

gruppi di cellule e rifiniti dall'induzione

sequenziale durante la crescita dell'embrione 1244
= | a biologia dello sviluppo fornisce indicazioni

sulle malattie e sul mantenimento dei tessuti 1244
Il meccanismo del patterning 1245
= Animali differenti utilizzano meccanismi

differenti per stabilire i loro assi primari di

polarizzazione 1246
= Gli studi sulla drosofila hanno rivelato |

meccanismi di controllo genetico alla base dello

sviluppo 1247
= | prodotti genici che si depositano nell'oocita

organizzano gli assi dell'embrione precoce di

drosofila 1247
= Tre gruppi di geni controllano la segmentazione

di drosofila lungo I'asse A-P 1248
= Una gerarchia di interazioni di regolazione

genica suddivide I'embrione di drosofila 1249
=| geni di polarita dell'oocita, i gap e i pair-rule

generano uno schema transitorio che viene

ricordato dai geni di polarita segmentale e

dai geni Hox 1251
= | geni Hox stabiliscono uno schema permanente

dell'asse A-P 1251
= Le proteine Hox conferiscono a ciascun

segmento la sua individualita 1253
=| geni Hox sono espressi secondo l'ordine in cui

sono disposti nel complesso Hox 1253
=| gruppi di proteine Trithorax e Polycomb

regolano I'espressione degli Hox per mantenere

una memoria permanente dell'informazione di

posizione 1254
*| geni di segnalazione dorsoventrale generano

un gradiente del regolatore trascrizionale Dorsal 1254
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= Una gerarchia di interazioni induttive suddivide

I'embrione dei vertebrati 1256
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crea un intero organo 1260
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un orologio per controllare la segmentazione dei

vertebrati 1267
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alla cellula possono portare a destini cellulari

differenti 1270
» E raro che le cellule si basino sul conteggio

delle divisioni cellulari per scandire il tempo

delloro sviluppo 1271
= e transizioni durante lo sviluppo sono spesso

regolate da microRNA 1271
= e relazioni tra dimensione cellulare e nucleare

programmano l'inizio dell'espressione genica

zigotica 1272
= Segnali ormonali coordinano i tempi delle

transizioni nello sviluppo 1274
= Segnali ambientali determinano il tempo

della fioritura 1275
La morfogenesi 1277
= Squilibri nelle forze fisiche che agiscono sulle

cellule guidano la morfogenesi 1277
= Tensione e adesione determinano I'impilamento

cellulare all'interno dei fogli epiteliali 1278
= Cambiamenti negli schemi delle molecole

di adesione cellulare costringono le cellule

ad assumere nuove disposizioni 1278
= Interazioni repulsive aiutano a mantenere

i confini tra tessuti 1279
= Gruppi di cellule simili possono eseguire

drastiche riorganizzazioni collettive 1279
=L a polarita cellulare planare orienta

i comportamenti cellulari all'interno

diun embrione 1280
= Un epitelio pud piegarsi durante lo sviluppo

per formare un tubo 1281
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= Interazioni tra epitelio e mesenchima generano

strutture tubolari ramificate 1283
= Anche la matrice extracellulare influenza la forma

dei tessuti 1285
= .a migrazione cellulare é guidata da segnali

dell'ambiente in cui si trova la cellula 1285
= L a distribuzione delle cellule migranti dipende

da fattori di sopravvivenza 1286
= e cellule migrano in gruppi per realizzare

movimenti morfogenetici su larga scala 1287
La crescita 1289

= Proliferazione, morte e dimensione delle cellule
determinano le dimensioni degli organi e degli

organismi 1289
= | cambiamenti nella dimensione delle cellule di

solito derivano da cicli cellulari modificati 1290
= Glianimali e gli organi possono valutare e regolare

la massa cellulare totale 1292
= Diversi segnali extracellulari stimolano o

inibiscono la crescita 1292
= La via di segnalazione di Hippo trasmette segnali

meccanici che regolano la crescita 1293
= Gli ormoni coordinano la crescita in tutto

il corpo 1294
*La durata della crescita influenza la dimensione

dell'organismo 1294
PROBLEMI 1296
BIBLIOGRAFIA 1298

CAPITOLO 22

Le cellule staminali
nell’'omeostasi e nella
rigenerazione dei tessuti 1299

Cellule staminali e omeostasi
dei tessuti 1300

= Le cellule staminali sono definite dalla loro
capacita di autorinnovarsi e di produrre cellule
differenziate 1300

= || rivestimento dell'intestino tenue si rinnova
continuamente grazie alla proliferazione cellulare
nelle cripte 1301

= e cellule staminali dell'epidermide mantengono
una barriera impermeabile che si autorinnova
sulla superficie corporea 1303

= |l tracciamento della discendenza cellulare rivela
la posizione delle cellule staminali e della loro
progenie 1303

= Le cellule staminali quiescenti sono difficili
daidentificare tramite tracciamento della
discendenza 1304
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= e cellule staminali emopoietiche possono

essere identificate tramite trapianto 1306
= Alcuni tessuti non hanno bisogno delle cellule

staminali per il loro mantenimento 1309
*Inrisposta a una lesione, alcune cellule

differenziate possono tornare a essere cellule

progenitrici e alcune cellule progenitrici possono

tornare a essere cellule staminali 1310
= Alcuni tessuti non possiedono cellule staminali

e non si rinnovano 1310
Controllo del destino
e dell'autorinnovamento
delle cellule staminali 1311
= | a nicchia staminale mantiene

I'autorinnovamento delle cellule staminali 1312
= La dimensione della nicchia pud determinare

il numero di cellule staminali 1313
= a divisione asimmetrica delle cellule staminali

ne pud mantenere costante il numero 1313
= In molte divisioni simmetriche delle cellule

staminali, le cellule figlie scelgono i loro destini

in modo indipendente e stocastico 1314
= || declino della funzione delle cellule staminali

contribuisce all'invecchiamento dei tessuti 1316
Rigenerazione e riparazione 1317
= || verme piatto planaria ha cellule staminali

in grado di rigenerare un intero nuovo corpo 1318
= Alcuni vertebrati possono rigenerare interi arti

e organi 1319
= Le cellule staminali possono essere utilizzate

in ambito clinico per sostituire le cellule

emopoietiche o della pelle che sono andate

perdute 1320
= e cellule staminali neurali possono essere

manipolate in coltura e usate per ripopolare

un sistema nervoso centrale malato 1320
Riprogrammazione cellulare e cellule
staminali pluripotenti 1321
« E possibile riprogrammare i nuclei trapiantandoli

in un citoplasma estraneo 1322
= La riprogrammazione di un nucleo

trapiantato comporta drastiche modifiche

nella cromatina 1322
= | e cellule staminali embrionali (ES) possono

produrre qualsiasi parte del corpo 1323
= Una combinazione essenziale di regolatori

trascrizionali definisce e mantiene lo stato

dicellula ES 1324
= | fibroblasti possono essere riprogrammati

per creare cellule staminali pluripotenti indotte

(cellule iPS) 1324
= La riprogrammazione richiede un grande

sovvertimento del sistema di controllo genico 1325
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= Una manipolazione sperimentale dei fattori
che madificano la cromatina pud aumentare

I'efficienza di riprogrammazione 1326
= Le cellule ES e iPS possono essere indotte a

generare specifici tipi di cellule adulte e anche

interi organi 1327
= Cellule di un tipo specializzato possono essere

indotte a transdifferenziare direttamente in un

altro tipo cellulare 1328
= Le cellule ES e iPS sono strumenti utili anche per

la scoperta di nuovi farmaci e per lo studio delle

malattie 1329
PROBLEMI 1331
BIBLIOGRAFIA 1333
CAPITOLO 23
Patogeni e infezione 1334
Introduzione agli agenti patogeni 1334
= Gli agenti patogeni possono essere virus,

batteri o eucarioti 1335
= Gli agenti patogeni interagiscono in diversi modi

conil loro ospite 1335
= | batteri sono caratterizzati da un'ampia diversita

e occupano una notevole varieta di nicchie

ecologiche 1337
= Gli agenti patogeni batterici sono portatori

di geni della virulenza specializzati 1338
=| geni della virulenza batterici codificano tossine

e sistemi di secrezione per introdurre le proteine

effettrici nelle cellule ospiti 1340
= | parassiti fungini e protozoici hanno cicli

vitali complessi che coinvolgono molteplici

forme 1341
= Tutti gli aspetti della diffusione virale dipendono

dal macchinario delle cellule ospiti 1344
Biologia cellulare dell’infezione 1347
= Gli agenti patogeni attraversano le barriere

epiteliali per infettare I'ospite 1347
= Gli agenti patogeni che colonizzano I'epitelio

devono eludere i suoi meccanismi di difesa 1348
= Gli agenti patogeni extracellulari usano tossine

e sistemi di secrezione dipendenti da contatto

per interferire con le cellule dell'ospite senza

penetrarvi 1349
= Gli agenti patogeni intracellulari hanno

meccanismi per entrare e uscire dalle cellule

ospiti 1350
= e particelle virali si legano a recettori virali

esposti sulla superficie della cellula ospite 1350
=| virus entrano nelle cellule ospiti tramite fusione

di membrane, formazione di pori o rottura della

membrana 1351
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=| batteri entrano nelle cellule ospiti mediante

fagocitosi 1353
= | parassiti eucarioti intracellulariinvadono

attivamente le cellule ospiti 1354
= Alcuni agenti patogeni intracellulari passano

dal fagosoma nel citosol 1355
= Molti agenti patogeni alterano il traffico di

membrana nella cellula ospite per sopravvivere

e replicarsi 1355
=\/irus e batteri sfruttano il citoscheletro della

cellula ospite per il movimento intracellulare 1360
= Molti microbi manipolano l'autofagia 1361
= | virus possono assumere il controllo del

metabolismo della cellula ospite 1362
= Gli agenti patogeni possono evolvere

rapidamente mediante variazione antigenica 1363
= Nell'evoluzione virale predomina la replicazione

incline all'errore 1365
= | patogeni resistenti ai farmaci rappresentano

un problema crescente 1367
Il microbiota umano 1369
= || microbiota umano é un sistema ecologico

complesso 1369
* |l microbiota influenza il nostro sviluppo

e lanostra salute 1370
PROBLEMI 1371
BIBLIOGRAFIA 1373
CAPITOLO 24
Il sistema immunitario innato
e adattativo 1375
Il sistema immunitario innato 1376
= e superfici epiteliali svolgono la funzione di

barriera nei confronti delle infezioni 1376
= | recettori di riconoscimento di schemi (PRR)

riconoscono caratteristiche conservate degli

agenti patogeni 1376
= Ci sono molteplici classi di PRR 1377
*| PRR attivati innescano una risposta

inflammatoria nei siti di infezione 1379
= e cellule fagocitiche cercano, inglobano

e distruggono gli agenti patogeni 1380
= |'attivazione del complemento indirizza gli agenti

patogeni alla fagocitosi o allalisi 1380
= e cellule infettate da virus prendono misure

drastiche per impedire la replicazione virale 1382
= e cellule natural killer inducono le cellule

infettate da virus a suicidarsi 1383
= Le cellule dendritiche costituiscono il

collegamento tra il sistema immunitario

adattativo e quello innato 1384
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Visione d’'insieme del sistema
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= Molte proteine presenti sulla superficie cellulare

immunitario adattativo 1386  appartengono alla superfamiglia delle Ig 1419
| linfociti B si svil [ midoll = La vaccinazione contro gli agenti patogeni
X !n OC,'t,' S| SV,' uppano nelmidofio 055e0, e statail pit grande contributo
Hlinfociti T nel timo 1386 dellimmunologia alla salute umana 1420
. éalqlnemona} |mmfnolfglga§|ﬁ)§r}?e sia’ PROBLEMI 1425
allespansione clonale sia dal di erenziamento BIBLIOGRAFIA 1427
dei linfociti 1388
= Gran parte dei linfociti B e T ricircola
continuamente attraverso gli organi linfoidi INDICE ANALITICO 1429
periferici 1390
=L a tolleranza immunologica al self assicura
cheilinfociti B e T non attacchino le cellule
e le molecole normali dell'ospite 1392
Linfociti B e immunoglobuline 1395
= | linfociti B producono immunoglobuline (Ig) sia . - .
come recettori di superficie per I'antigene sia Le risorse d Igltall
come anticorpi secreti 1395 A questo indirizzo sono disponibili le risorse digitali
= | mammiferi producono cinque classi di di complemento al libro:
immunoglobuline 1395 universita.zanichelli.it/alberts7e
= Le catene pesanti e leggere delle Per accedere alla risorse protette & necessario
immunoglobuline sono costituite da regioni registrarsi su my.zanichelli.it e inserire il codice
variabili e regioni costanti 1398 di attivazione personale che si trova sul bollino
. , , . . argentato nella prima pagina del libro.
| geni delle mmu_npglobulm_e sono assemblat| Nel sito del libro & possibile:
da segmenti genici separati durante lo sviluppo o - .
dei linfociti B 1398 = vedere i video sulle strutture cellulari, i processi
. _ _ _ biomolecolari, le tecniche biomolecolari;
= l'ipermutazione somatica stimolata = consultare il glossario interattivo;
dall'antigene regola finemente le risposte = controllare le soluzioni dei problemi di fine capitolo
anticorpali 1401 (in inglese); ' _
“ 1 linfociti B possono cambiare la classe degli = scaricare il capitolo aggiuntivo su Riproduzione
ti ich q 1402 sessuata: meiosi, cellule germinali e fecondazione;
anticorpr che producono = trovare |le microfotografie interattive;
. e . = accedere ai test interattivi di autovalutazione;
Linfociti Te proteine MHC 1404 = scoprire i podcast di approfondimenti, come quello
= | recettori dei linfociti T (TCR) sono eterodimeri sulla storia delle cellule HeLa.
simili alle immunoglobuline 1405 Le risorse digitali protette sono disponibili per chi
« Cellule dendritiche attivat no attivar acquista il libro nuovo. L'accesso alle risorse digitali
eliuie de N che attivate possono attivare protette & personale, non condivisibile e non cedibile,
cellule T naive 1406 né autonomamente né con la cessione del libro cartaceo.
= | linfociti T riconoscono peptidi estranei legati
alle proteine MHC 1406 L'App laZ Guarda!
« Le proteine MHC sono le proteine umane pii Con I'app laZ Guarda! si puo accedere ai contenuti
P i . P u piu digitali in modo immediato usando un device portatile,
polimorfiche che si conoscano 1411 come lo smartphone o il tablet. Inquadrando I'icona
*| co-recettori CD4 e CD8 dei linfociti T silegano presente nella prima pagina di ogni capitolo si pud
a parti invarianti delle proteine MHC 1412 accedere ai video, al glossario interattivo, alle soluzioni
. e . e ai test interattivi.
| t||mqut| invia d_| swluppc_) vanno incontro a 'app laZ Guarda! si scarica da
selezione negativa e positiva 1412 App Store (sistemi operativi oo ERN
= | linfociti T citotossici inducono le cellule bersaglio Apple) o da Google Play 2 bioenergtica
infettate a suicidarsi 1414 (sistemi operativi Android). -
=| linfociti T helper effettori aiutano ad attivare
altre cellule dei sistemi immunitariinnato e fcricalaZ Guardat
adattativo 1415 E%EEEE;EEEE:SMiEKB”
= Le cellule T helper naive possono differenziarsi s
in tipi diversi di linfociti T effettori 1416
=Siailinfociti T sia i linfociti B hanno bisogno
di molteplici segnali extracellulari per essere
attivati 1417






