
I segnali extracellulari influenzano l’attività di una vasta 

gamma di proteine cellulari per modificare il comportamento 

della cellula

I processi a cascata della 

segnalazione cellulare possono 

seguire un percorso complesso



Le cellule animali si mandano messaggi in vari modi







La stessa 

molecola 

segnale può 

indurre risposte 

differenti in 

cellule 

bersaglio, più 

segnali agiscono 

insieme



La stessa molecola segnale può indurre risposte 

differenti in cellule bersaglio



• Alcune molecole segnale idrofobiche e/o piccole,
passano attraverso membrana e regolano 
direttamente attività proteina intracellulare 
(enzima) specifica (gas ossido di azoto NO; gas 
monossido di carbonio CO)

• Piccoli ormoni idrofobici non gassosi e mediatori 
locali si legano a recettori proteici intracellulari



L’ossido di azoto come secondo messaggero



Senza ligando recettore non lega DNA



Recettore degli estrogeni legato ad Hsp90, legame con 

estrogeni muove Hsp90.  Si formano dimeri





I RECETTORI CELLULARI DI SUPERFICIE NELLA CELLULA SI POSSONO 

RAGGRUPPARE IN TRE CLASSI FONDAMENTALI





Via ipotetica di 

segnalazione

intracellulare da un 

recettore di superficie al 

nucleo



TRASDUZIONE DIRETTA



Molte proteine segnale intracellulare agiscono da interruttori 

molecolari a) fosforilazione-defosforilazione,b) idrolisi GTP

A) serina/treonina chinasi, tirosina chinasi; B) trimeriche che legano GTP, 

piccole GTPasi monomeriche



TRASDUZIONE 

INDIRETTA: 

SECONDI 

MESSAGGERI.

Sono sostanze 

rilasciate nel 

citoplasma

Influenzano molti 

processi cellulari

Amplificano il segnale

L’adenilato ciclasi 

viene attivata 

attraverso il legame 

con proteine G.

Il cAMP si lega a 

canali ionici aprendoli 

oppure a PK 

attivandole



Proteine G attaccate alla 

parte citoplasmatica della 

membrana plasmatica

Tre subunità proteiche α, 

β,γ, stato non stimolato 

subunità α lega GDP, se 

stimolata libera GDP e lega 

GTP provocando una 

dissociazione in subunità α

e un complesso βγ.

Bersagli sono enzimi o 

canali ionici



Cellula miocardica
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Attivazione PKA





Risposte cellulari mediate da AMP 

ciclico



LA PROTEINA G può attivare la fosfolipasi C che taglia 

via la testa fosfoglucidica all’inositolfosfolipide e genera 

due molecole mesaggero: inositolo 1,4,5-trifosfato (IP3) e  

diacilglicerolo (DAG) 



Risposte mediate da fosfolipasi C



Ruolo del Calcio come messaggero intracellulare



Segnalazione tramite recettori di 

superficie collegati a enzimi

• Identificati attraverso il loro ruolo in risposta a proteine 
segnale (fattori di crescita) che promuovono la crescita, la 

proliferazione, il differenziamento o la sopravvivenza 
delle cellule nei tessuti animali (ruolo fondamentale 

nell’origine del cancro)
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Recettori tirosina chinasi (60 geni) attivati fosforilano se stessi



CASCATA MAP-CHINASICA





I secondi 

messaggeri 

amplificano il 

segnale, i 

recettori legati a 

enzimi non 

necessitano 

spesso di questo 

meccanismo 

perché regolano 

espressione 

genica



Via di segnalazione 

Jak-STAT, la più 

diretta

Scoperta da studi 

sugli effetti 

interferoni, citochine

secrete dalle cellule in 

risposta a infezioni 

virali



RECETTORI 

SERIN TREONIN 

CHINASICI

fosforilano senza 

intermediari. 

Superfamiglia 

fattore trasformante 

di crescita β TGF 

beta



La necessità di segnalazione intercellulare non è mai 

così grande come durante lo sviluppo animale

• Ciascuna cellula dell’embrione deve essere guidata 

lungo differenti vie di sviluppo

• Sono utilizzate tutte le vie già citate e da ulteriori vie 

che dipendono da proteolisi regolata

• Rivelate da studi su Drosophila ma ruolo cruciale 

anche nello sviluppo animale



La segnalazione contatto-dipendente controlla la produzione di 

cellule nervose

1) Via mediata dalla proteina recettoriale Notch, 

ruolo nella produzione cellule nervose in Drosophila



La via di 

segnalazione 

Wnt/β catenina





• Nel topo anche se una sola 

di queste vie proteolitiche è 

inattiva, lo sviluppo è 

disturbato gravemente ed il 

topo muore durante la vita 

embrionale o alla nascita



I neuroni comunicano tra loro o con altre 

cellule eccitabili (muscolari e ghiandolari) 

attraverso: le sinapsi

Le sinapsi possono essere elettriche o 

chimiche



La sinapsi elettrica

• L’assone presinaptico e quello postsinaptico 
sono connessi da gap junctions

• Passaggio diretto, senza ritardo, 
conduzione in entrambe le direzioni

• Particolarmente adatta nelle azioni riflesse e 
quando è richiesta una risposta sincrona da 
un numero elevato di neuroni

• Al contrario delle chimiche consentono la 
conduzione in entrambe le direzioni

• Fibre muscolari cardiache



La sinapsi chimica

• Le cellule presinaptica e postsinaptica sono 
separate da uno spazio di circa 20-50nm 
(spazio o intervallo intersinaptico)

• Presenza di neurotrasmettitori,
immagazzinati in vescicole neurosecretorie

• Un neurotrasmettitore deve essere presente 
a livello presinaptico, deve essere rilasciato 
in seguito ad un potenziale d’azione, deve 
produrre lo stesso effetto quando interagisce 
con il suo specifico recettore 



I neurotrasmettitori: 

l’acetilcolina è responsabile in 

molti organismi, tra cui l’uomo, 

della neurotrasmissione sia a 

livello del sistema nervoso 

centrale che periferico

• Essa è l’unico neurotrasmettitore della sinapsi tra 

un motoneurone e la fibra muscolare scheletrica 

detta giunzione neuromuscolare o placca motrice

L’acetilcolina è sintetizzata dalla 

colina e acetilcoenzima A, dalla 

colina acetiltransferasi



• I suoi recettori sono 

classificati come 

• nicotinici (cellula muscolare 

scheletrica) 

• muscarinici (cardiaca) in base al 

tipo di agonista (muscarina o 

nicotina) a cui si legano. 

• Essi hanno modalità di azione 

differente e possono mediare 

stimoli eccitatori (depolarizzazione 

membrana) o inibitori 

(iperpolarizzazione)

• Le sinapsi che la utilizzano sono 

dette colinergiche



• I neurotrasmettitori

• Le catecolammine, cioe la dopamina e gli ormoni 

adrenalina (o epinefrina) e noradrenalina (o 

norepinefrina) sono neurotrasmettitori che derivano 

dalla tirosina

• Essi si trovano nelle sinapsi definite adrenergiche,

tra neuroni e fibre muscolari lisce degli organi 

interni (intestino) ed a livello delle sinapsi 

cerebrali (SNC)



Alle terminazioni nervose (neuroterminali) il segnale 

elettrico viene convertito in segnale chimico

Potenziale d’azione---apertura canali a controllo voltaico per calcio

sulla membrana plasmatica—aumento calcio al neuroterminale—

fusione vescicole sinaptiche



Alle sinapsi il segnale chimico si riconverte in segnale elettrico per 

mezzo di canali ionici a controllo di trasmettitore

Neurotrasmettitore si lega a canale ionico della cellula postsinaptica e 

li fa aprire—flusso ionico altera potenziale di membrana—segnale

chimico ridiventa elettrico.


