Curriculum Vitae

INFORMAZIONI PERSONALI

Nome FLAVIA

Cognome MULE'

Recapiti Dipartimento STEBICEF - Edificio 16, viale delle Scienze
Telefono 091-23897515

E-mail flavia.mule@unipa.it

flaviar.mule@gmail.com

FORMAZIONE TITOLI

18.7.1980 Laurea in Scienze biologiche presso I'Universita di Palermo summa cum laude.

1980 -83 Ricercatore volontario, Istituto di Fisiologia generale dell'Universita di
Palermo.

1983-98 Ricercatore universitario presso Facolta di Scienze MM.FF.NN. dell'Universita di Palermo.

e 1988 “Visiting Scientist” presso il laboratorio del Prof. G. Burnstock, Department of Anatomy and Developmental Biology
- University College - Londra.

1998 - 2001 Professore associato presso Facolta di Farmacia UNICAL

2001-2019 Professore associato Universita di Palermo.

2019-0qgi Profesore Ordinario Universita di Palermo

ATTIVITA' DIDATTICA

Corso di Laurea Scienze biologiche

A.A1991-92, 1992-93 Incarico di insegnamento di Fisiologia generale

A.A. 1993-94 fino al 1997-98 Incarico di insegnamento di Fisiologia generale Il

A.A. 2001-2002 fino al 2005-2006 Insegnamento di Fisiologia comparata

A.A. 2002-2003 fino al 2004-2005 Insegnamento di Fisiologia della vita vegetativa con esercitazioni.
A.A. 2012-13 incarico di Fisiologia generale presso la sede distaccata Trapani

A.A. 2005-2006 fino a oggi Insegnamento di Fisiologia generale.

Corsi di laurea della Facolta di Farmacia -Universita della Calabria (Farmacia - CTF - Tecnologie dei prodotti cosmetici e di
Tossicologia ambientale)

A.A. 1999-2000 fino al 2001-02 Insegnamento Fuisiologia generale

Corso di laurea Scienze ambientali.

* A.A 1999-2000 fino al 2010-2011 Insegnamento di Fisiologia ambientale e Fisiologia degli organismi marini

Corso di laurea in Conservazione e valorizzazione delle Biodiversita- Sede decentrata Castelbuono.

* A.A 2001-2002 fino al 2006-2007 Incarico di insegnamento di Elementi di Fisiologia generale con Laboratorio di Fisiologia
generale



Corso di laurea in Biotecnologie.

« AA 2002-2003 Incarico di insegnamento di Fisiologia generale

(Corso di laurea on-line Scienze e tecnologie per 'ambiente ed il turismo).

e-learning: A.A. 2003-2004 fino al 2007-2008 Insegnamento di Fisiologia ambientale

Corso di laurea specialistica in Biomedicina

« AA 2004-2005 fino al 2008-2009 Incarico di insegnamento dei moduli di Fisiologia relativi ai corsi integrati di:
Fisiopatologia del polmone — Fisiopatologia della riproduzione umana — Fisiopatologia dell’apparato urinario —
Fisiopatologia dell’apparato digerente — Fisiopatologia dell'apparato cardiovascolare.

Corso di Laurea Magistrale Biologia della Salute
« A.A.2010-2011 fino ad oggi Inseghamento di Fisiopatologia dei sistemi
Ed inoltre

« A.A 2002-2003 ad oggi Docente di Fisiologia dell’apparato gastrointestinale per la Scuola di Specializzazione in Scienza
dell’Alimentazione - Universita di Palermo.

« Dall' A.A. 2003-2004 fino al 2011 Docente del Dottorato di Ricerca in “Alimentazione e Nutrizione Umana”. Universita di
Palermo

e DallA.A. 2013 al 2021 Docente del Dottorato di ricerca internazionale BIOMEDICINA, NEUROSCIENZE E
DIAGNOSTICA AVANZATA gia Biomedicina e Neuroscienze

* Relatore di un centinaio di tesi (in massima parte sperimentali)

RICERCHE FINANZIATE

Coordinamento gruppi di ricerca e finanziamenti

e 1987-oggi Responsabile di progetti di ricerca nell’'ambito della Fisiologia della matilita intestinale finanziati dal MURST
(ex 60%).

« 1997. Partecipante al progetto di ricerca “Analysis of electrophysiological properties of gastrointestinal smooth muscle in
mdx mouse mutants” finanziato da Telethon Fondazione ONLUS

* 1999. Partecipante al progetto di ricerca “Morphofunctional analysis of the digestive tract in mdx mouse” finanziato da
Telethon Fondazione ONLUS.

e 2000. Responsabile del progetto di ricerca “Meccanismi di controllo della motilita intestinale” finanziato dall’Universita
della Calabria (Fondi cat. 11, cap.17).

e 2003. Partecipante al progetto di ricerca “Functional analysis of the digestive tract in mdx mouse” finanziato da Telethon
Fondazione ONLUS.

e 2003. Responsabile dell’'Unita operativa del progetto di ricerca di interesse nazionale “Le vasostatine: nuovi peptidi
regolatori della funzione cardiaca e della muscolatura liscia” finanziato dal MURST (PRIN 2003 — ex 40%) (Prof. Tota
Coordinatore centrale).

e 2003. Tutor per lo svolgimento di un assegno di ricerca finanziato dal MIUR. Titolo del programma: Analisi dei mediatori
chimici implicati nel controllo della motilita intestinale.

e 2006. Partecipante al progetto di ricerca “Obesita e alterazioni ormonali: impatto sulla motilita gastrointestinale” in
collaborazione con il Prof. Peeters (Universita di Leuven - Belgio) Finanziamento CORI per collaborazioni internazionali —
Universita di Palermo.

e 2007 Coordinatore scientifico hazionale Prin 2007 — Titolo del progetto: Peptidi oressigeni ed anoressigeni: elementi di
un sistema integrato che regola la matilita gastrointestinale e I'attivita cardiaca.

e 2011 -2015 Responsabile Scientifico del progetto “ Effetti di ormoni peptidici e/o estratti vegetali sulla motilita intestinale
dell' uomo” in collaborazione con ISMETT (Istituto Mediterraneo per i Trapianti e Terapie Specializzate Avanzate).

e 2012 Responsabile progetto di Ateneo (ex 60%) “Peptidi glucagone-simili e obesita dieta-indotta”

e 2022 Partecipante al progetto PRIN -PNRR “High Fat Diet and bralN Damage: Impact of new phytochimiCAls in the
animal model (INDICA)” — PI Prof.ssa Antonella Amato

e 2023 Responsabile del progetto Internazionale finanziato dal MUR per collaborazioni scientifiche e di alta
formazione:"Valorizzazione di Fitochimici da specie vegetali autoctone siciliane e tunisine con impatto positivo sulla salute"

- Partecipazioni a ricerche scientifiche affidate da istituzioni private

e Convenzione Dipartimento STEBICEF e Ditta Rikrea s.r.l. -Modica (RG) - Progetto “ll ruolo del Kepar nel processo
aterogenico mediato dalla steatosi epatica non alcolica (NAFLD)". 2014-15.



e Studio “Effetti benefici del consumo di Pistacchio Siciliano (Pistacia vera L.; Valle del Platani-AG) sui dismetabolismi e
sull'infiammazione cronica correlati all'obesita: analisi del meccanismo d'azione”, finanziato dall'Associazione "Pistacchio
Valle del Platani” 2016-2018.

e Convenzione Dipartimento STEBICEF e Ditta Enfarma (Catania) Progetto: Identificazione di sostanze di derivazione
naturale con effetti benefici contro I'obesita e i suoi dismetabolismi 2018-2019

e« Convenzione Dipartimento STEBICEF e Ditta Enfarma (Catania) Progetto: Identificazione di sostanze di derivazione

naturale con effetti benefici contro 'obesita e i suoi dismetabolismi 2022-2023

INCARICHI /| CONSULENZE

« Referee per I'assegnazione di grants per lo studio delle malattie infiammatorie intestinali da parte della “Eli and Edythe

Broad Foundation — Los Angeles — USA.

Referee per I'assegnazione di grants da parte della “Wellcome Trust” — Londra.

Valutatore per la ricerca e lo sviluppo dei farmaci per Current Drugs Ltd. Londra.

Referee per I'assegnazione di grants da parte della FWO Belgio

Referee per I'assegnazione di grants da parte del Danish Council for Independent Research | Medical Sciences

Referee per 'assegnazione di progetti PRIN — MIUR (Italia)

Referee per la valutazione di progetti del Programma per Giovani Ricercatori “Rita Levi Montalcini” MIUR — Italia

Invited speaker to 2nd Seminar day University of Malta in the framework of cultural agreement Ministries of foreign affairs

Italy-Malta. Lecture: New Frontiers in the biology of GLP-2 Invited Speaker Department of Clinical and experimental

Medicine Katholieke Universiteit Leuven. Lecture: “Glucagon-like and nutritional homeostasis” Prof. Tack

« Invited speaker International Biocaps Workshop on “Diabesity: new strategic targets & incretins” Vigo, Spain- Lecture:
“GLP-2: a potential signal for improving glycemic control” included as the Opening Conference.

. Member of International Scientific Evaluation Committee (SEC). EU Joint Programming Initiative "A Healthy Diet for a
Healthy Life" (JPI HDHL) - European Research Area Network (ERA-NET) on "Interrelation of the intestinal microbiome,
diet and health" (HDHL Intimic)

Attivita Editoriale

Ad Hoc Reviewer: ACS Nano, American Journal of Endocrinology, American Journal of Hypertension American Journal
of Physiology (Gastrointestinal and Liver Physiology); American Journal of Physiology-Endocrinology and Metabolism,
Biochemical Pharmacology, Biomedicine & Pharmacotherapy, BMC Gastroenterology, British Journal of Nutrition, British
Journal of Pharmacology,Cell Proliferation Cellular Physiology and Biochemistry, Central European Journal of Biology,
Digestive and Disease Sciences Endocrinology, Experimental Physiology, Expert Opinion On Drug Discovery,
Gastroenterology, Gut, IET Nanobiotechnology, International Journal of Obesity, Journal of Addictive Behaviors, Journal
of Agricultural Science and Food Technology, Journal of Autonomic Pharmacology Journal of Cardiovascular
Pharmacology, Journal of Clinical Investigation, Journal of Cellular and Molecular Medicine Journal of Endocrinology,
Journal of Neurology & Neuromedicine, Journal of Pharmacological and Experimental Therapeutics, Journal of Pharmacy
and Pharmacology, Life Sciences, Molecular MedicineMolecular Metabolism, Neurogastroenterology and Motility Nutrition
and Metabolism, Nutrients, Peptides, Pharmacological Research, Plos one, Regulatory Peptides nScientific Reports,
World Journal of Pediatrics

ASSOCIAZIONI SCIENTIFICHE

Societa italiana di Fisiologia

Societa italiana di Neuroscienze

European Society of Neurogastroenterology and Motility

PUBBLICAZIONE

PUBBLICAZIONI DAL 2010

Terzo S, Amato A, Calvi P, Giardina M, Nuzzo D, Picone P, Palumbo-Piccionello A, Amata S,



Giardina IC, Massaro A, Restivo I, Attanzio A, Tesoriere L, Allegra M, Mule F. Positive impact
of indicaxanthin from Opuntia ficus-indica fruit on high-fat diet-induced neuronal damage and
gut microbiota dysbiosis. Neural Regen Res. 2026;21(1):324-332.Massaro A, Calvi P, Restivo
I, Giardina M, Mule F, Tesoriere L, Amato A, Nuzzo D, Picone P, Terzo S, Allegra M. Kumquat
Fruit Administration Counteracts Dysmetabolism-Related Neurodegeneration and the
Associated Brain Insulin Resistance in the High-Fat Diet-Fed Mice. Int J Mol Sci. 2025; 26(7):
3077.Terzo S, Calvi P, Giardina M, Galizzi G, Di Carlo M, Nuzzo D, Picone P, Puleio R, Mulé F, Scoglio S, Amato A. Positive

Impacts of Aphanizomenon Flos Aquae Extract on Obesity-Related Dysmetabolism in Mice with Diet-Induced Obesity. Cells.
2023;12(23):2706.

Galizi G, Deidda I, Amato A, Calvi P, Terzo S, Caruana L, Scoglio S, Mulé F, Di Carlo M. Aphanizomenon flos-aquae (AFA)
Extract Prevents Neurodegeneration in the HFD Mouse Model by Modulating Astrocytes and Microglia Activation. Int J Mol Sci.
2023; 24(5):4731.

Terzo S, Amato A, Magan-Fernandez A, Castellino G, Calvi P, Chianetta R, Giglio RV, Patti AM, Nikolic D, Firenze A, Mule F,
Ciaccio M, Rizzo M. A Nutraceutical Containing Chlorogenic Acid and Luteolin Improves Cardiometabolic Parameters in
Subjects with Pre-Obesity: A 6-Month Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Study. Nutrients. 2023; 15(2):462.

Terzo S, Calvi P, Nuzzo D, Picone P, Allegra M, Mulé F, Amato A. Long-Term Ingestion of Sicilian Black Bee Chestnut Honey
and/or D-Limonene Counteracts Brain Damage Induced by High Fat-Diet in Obese Mice. Int J Mol Sci. 2023; 24(4):3467.

Terzo S, Calvi P, Nuzzo D, Pocone P, Galizzi G, Caruanal, Di Carlo M, Lentini L, PULEIO R, Mulé F, Amato A. Preventive
impact of long-term ingestion of chestnut honey on glucose disorders and neurodegeneration in obese mice. Nutrients.
2022;14(4):756.

Terzo S, Attamzio A, Calvi P, Mule F, Tesoriere L, Allegra M, Amato A. Indicaxanthin from Opuntia ficus-indica fruit
ameliorates glucose dysmetabolism and counteracts insulin resistance in high-fat-diet-fed mice. Antioxidants (Basel).
2021;11(1):80.

Amato A, Terzo S, Marchesa P, Maffingelli A, Martorana M, Scoglio S, Mulé F. Spasmolytic effects of Aphanizomenon Flos
Aquae (AFA) extract on the human colon contractility. Nutrients. 2021;13:3445.

Terzo S, Amato A, Mule F. From obesity to Alzheimer's disease through insulin resistance. J Diabetes Complications. 2021
Aug 18:108026. doi: 10.1016/j.jdiacomp.2021.

Galizzi G, Palumbo L, Amato A, Conigliaro A, Nuzzo D, Tezo S, Caruana L, Picone P, AlessandroR, Mulé F, Di Carlo M.
Altered insulin pathway compromises mitochondrial function and quality control both in in vitro and in vivo model systems.
Mitochondrion. 2021; 60:178-188.

Siino V, Jensen P, James P, Vasto S, Amato A, Mule F, Accardi G, Larsen MR. Obesogenic Diets Cause Alterations on
Proteins and Theirs Post-Translational Modifications in Mouse Brains. Nutr Metab Insights. 2021; 14:11786388211012405.

Terzo S, Mlé F, Amato A Honey and obesity-related dysfunctions: a summary on health benefits. J Nutr Biochem. 2020;
82:108401.

Terzo S, Mule F, Caldara GF, Baldassano S, Puleio R, Vitale M, Cassata G, Ferrantelli V, Amato A Pistachio Consumption
Alleviates Inflammation and Improves Gut Microbiota Composition in Mice Fed a High-Fat Diet. Int J Mol Sci. 2020; 21:365.

Baldassano S, Amato A, Terzo S, Caldara GF, Lentini L, Mulé F.Glucagon-like peptide-2 analog and inflammatory state in
obese mice. Endocrine. 2020; 68:695-698.

Amato A, Teerzo S, Lentini L, Marchesa P, Mileé F. TRPM8 Channel Activation Reduces the Spontaneous Contractions in



Human Distal Colon. Int J Mol Sci. 2020; 21:5403

Nuzzo D, GalizziG, Amato A, TerzoS, Picone P, Cristaldi L, Mulé F, Di Carlo M. Regular Intake of Pistachio Mitigates the
Deleterious Effects of a High Fat-Diet in the Brain of Obese Mice. Antioxidants 2020; 9:317.

Terzo S, Baldassano S, Caldara GF, Ferrantelli V, Lo Dico G, Mule F, Amato A. Health benefits of pistachios consumption. Nat
Prod Res. 2019; 33:715-726.

Amato A, Terzo S, Mulé F. Natural Compounds as Beneficial Antioxidant Agents in Neurodegenerative Disorders: A Focus on
Alzheimer's Disease.Antioxidants 2019; 8:608.

Amato A, Mulé F. Protective potential of glucagon like peptide 2 (GLP-2) against the neurodegeneration. Neural Regen Res
2019;14:1901-1902

Nuzzo D, Baldassano S, Amato A, Picone P, Galizzi G, Caldara GF, Di Carlo M, Mulé F. Glucagon-like peptide-2 reduces the
obesity-associated inflammation in the brain. Neurobiol Dis 2019;121:296-304.

Terzo S, Caldara GF, Ferrantelli V, Puleio R, Cassata G, Mulé F, Amato A. Pistachio Consumption Prevents and Improves
Lipid Dysmetabolism by Reducing the Lipid Metabolizing Gene Expression in Diet-Induced Obese Mice. Nutrients 2018; 1:10
pii: E1857.

Nuzzo D, Amato A, Picone P, Terzo S, Galizzi G, Bonina FP, Mule F, Di Carlo M. A Natural Dietary Supplement with a
Combination of Nutrients Prevents Neurodegeneration Induced by a High Fat Diet in Mice. Nutrients 2018; 10 pii: E1130.

Zizzo MG, Frinchi M, Nuzzo D, Jinnah HA, Mudo G, Condorelli DF, Caciagli F, Ciccarelli R, Di lorio P, Mulé F, Belluardo N,
Serio R. Altered gastrointestinal motility in an animal model of Lesch-Nyhan disease.. Auton Neurosci 2018; 210:55-64.

Picone P, Sabatino MA, Ditta LA, Amato A, San Biagio PL, Mulé F, Giacomazza D, Dispenza C, Di Carlo M.Nose-to-brain
delivery of insulin enhanced by a nanogel carrier. J Controlled Release 2018; 270:23-36.

Terzo S, Baldassano S, Caldara GF, Ferratelli V, Lo Dico G, Mule F, Amato A. Health benefits of pistachios consumption. Nat
Prod Res 2017; 15:1-12.

Amato A, Caldara GF, Nuzzo D, Baldassamo S, Picone P, Rizzo M, Mulé F, Di Carlo M. NAFDL and Atherosclerosis Are
Prevented by a Natural Dietary Supplement Containing Curcumin, Silymarin, Guggul, Chlorogenic Acid and Inulin in Mice Fed
a High-Fat Diet. Nutrients 2017; E492.

Amato A, Baldassano S, Caldara GF, Mulé F. Pancreatic polypeptide stimulates mouse gastric motor activity through
peripheral neural mechanisms. Neurogastroenterol Motil 2017; 29:1.

Baldassano S, Amato A, Mulé F. Influence of glucagon-like peptide 2 on energy homeostasis. Peptides. 2016;86:1-5.

Picone P, Vilasi S, Librizzi F, Contardi M, Nuzzo D, Caruana L, Baldassano S, Amato A, Mulé F, San Biagio PL, Giacomazza
D, Di Carlo M. Biological and biophysics aspects of metformin-induced effects: cortex mitochondrial dysfunction and promotion

of toxic amyloid pre-fibrillar aggregates. Aging (Albany NY). 2016, 8(8):1718-34.

Amato A, Baldassano S, Caldara GF, Mule F. Pancreatic polypeptide stimulates mouse gastric motor activity through
peripheral neural mechanisms.Neurogastroenterol Motil. 2016 Jul 6.
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Zizzo MG, Cavallaro G, Auteri M, Caldara G, Amodeo I, Mastropaolo M, Nuzzo D, Di Carlo M, Fumagalli M, Mosca F, Mule F,
Serio R.Postnatal development of the dopaminergic signaling involved in the modulation of intestinal motility in mice. Pediatr
Res. 2016 80(3):440-7.

Amato A, Baldassano S, Mulé F. GLP2: an underestimated signal for improving glycaemic control and insulin sensitivity. J
Endocrinol. 2016, 229(2):R57-66.

Baldassano S, Amato A, Rappa F, Cappello F & Mulé F Influence of endogenous glucagon like peptide-2 on lipid disorders in
mice fed a high fat diet. Endocrine research Endocr Res. 2016 23:1-8.

Baldassano S, Amato A, Caldara GF, Mulé F.Glucagon-like peptide-2 treatment improves glucose dysmetabolism in mice fed
a high-fat diet. Endocrine. 2016 54:648-656.

Nuzzo D, Picone P, Baldassano S, Caruana L, Messina E, Marino Gammazza A, Cappello F, Mulé F, Carlo MD. Insulin
Resistance as Common Molecular Denominator Linking Obesity to Alzheimer's Disease. Curr Alzheimer Res. 12:723-35, 2015.

Mastropaolo M, Zizzo MG, Auteri M, Caldara G, Liotta R, Mulé F, Serio R. Activation of angiotensin Il type 1 receptors and
contractile activity in human sigmoid colon in vitro.Acta Physiol 215 :37-45, 2015.

BALDASSANO S, RAPPA F, AMATO A, CAPPELLO F, MULE' F. GLP-2 as beneficial factor in the glucose homeostasis in
mice fed a high fat diet. J Cell Physiol 230):3029-3036, 2015 3.839

Amato A, Baldassano S, Caldara G, Mulé F. Neuronostatin: Peripheral site of action in mouse stomach. Peptides 64:8-13,
2015.

AMATO A, LIOTTA R, MULE F. Effects of menthol on circular smooth muscle of human colon: Analysis of the mechanism of
action. Eur J Pharmacol. 740:295-301, 2014.

Amato A, Serio R, Mulé F. Involvement of cholinergic nicotinic receptors in the menthol-induced gastric relaxation. Eur J
Pharmacol. 745:129-34. 2014.

Amato A, Baldassano S, Liotta R, Serio R, Mulé F. Exogenous glucagon-like peptide-1 reduces contractions in human colon
circular muscle. J Endocrinol. 221: 29-37, 2014.

Mastropaolo M, Zizzo MG, Auteri M, Mulé F, Serio R. Arginine vasopressin, via activation of post-junctional V1 receptors,
induces contractile effects in mouse distal colon. Regul Pept. 187:29-34, 2013.

Amato A, Baldassano S, Serio R, Mule F. Tetrodotoxin-dependent effects of menthol on mouse gastric motor function. Eur J
Pharmacol. 718:131-137, 2013

Zizzo MG, Mulé F, Amato A, Maiorana F, Mudod G, Belluardo N, Serio R. Guanosine negatively modulates the gastric motor
function in mouse.Purinergic Signalling. 9:655-661, 2013

BALDASSANO S, AMATO A, CAPPELLO F, RAPPA F, MULE’ F. Glucagon-like peptide-2 and mouse intestinal adaptation to
a high-fat diet. J Endocrinol. 217:11-20, 2013.

MASTROPAOLO M, ZI1ZZO MG, MULE’ F, SERIO R. Angiotensin Il contractile effects in mouse colon: role for pre- and post-
junctional AT1A receptors. Acta Physiol 207:337-45, 2013.

Janssen P, Rotondo A, Mulé F, Tack J. Review article: a comparison of glucagon-like peptides 1 and 2. Aliment Pharmacol
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Ther. 37:18-36, 2013.

Rotondo A, Janssen P, Mule F, Tack J. Effect of the GLP-1 analog liraglutide on satiation and gastric sensorimotor function
during nutrient-drink ingestion. Int J Obes. 37:693-698, 2013.

BALDASSANO S, BELLANCA A, SERIO R, MULE F. Food intake in lean and obese mice after peripheral administration of
glucagon-like peptide-2. J Endocrinol 213: 277-284 2012.

BALDASSANO S, WANG GD, MULE’ F., WOOD JD. Glucagon-Like Peptide-1 Modulates Neurally-Evoked Mucosal Chloride
Secretion in Guinea Pig Small Intestine In Vitro. Am J Physiol Gastrointest Liver Physiol 302:G352-G358, 2012.

ANGELONE T, FILICE E, QUINTIERI AM, IMBROGNO S, AMODIO N, PASQUA T, PELLEGRINO D, MULE’ F, CERRA MC.
Receptor identificationand physiological characterisation of glucagon-like peptide-2 in the rat heart. Nutr Metab Cardiovasc Dis
. 22: 486-494, 2012.

Z1ZZ0 MG, MASTROPAOLO M, GRAHLERT J, MULE’ F, SERIO. Pharmacological characterization of uracil nucleotide-
preferring P2Y receptors modulating intestinal motility: a study on mouse ileum. Purinergic Signalling. 8:275-285, 2012.

MULE F. The glucagon-like peptide-2. Malta Medical Journal. 23(3) 2011

ROTONDO A, AMATO A, BALDASSANO S, LENTINI L, MULE F.Gastric relaxation induced by glucagon-like peptide-2 in mice

fed a high-fat diet or fasted. Peptides 32:1587-1592, 2011

CINCI L, FAUSSONE-PELLEGRINI MS, ROTONDO A, MULE F, VANNUCCHI MG. GLP-2 receptor expression in excitatory
and inhibitory enteric neurons and its role in mouse duodenum contractility. Neurogastroenterol Motil. 23(9):e383-92, 2011.

Z1ZZ0O MG, MASTROPAOLO M, LENTINI L, MULE’ F, SERIO R. Adenosine negatively regulates duodenal motility in mice:
role of A1 and A2a receptors. Br J Pharmacol. 164:1580-1589, 2011

BALDASSANO S, ROTONDO A, SERIO R, LIVREA MA, TESORIERE L, MULE’ F. Inhibitory effects of indicaxanthin on
mouse ileal contractility: Analysis of the mechanism of action. Eur J Pharmacol. 2011 658:200-205,
2011.

Z1ZZ0 MG, MULE’ F, MASTROPAOLO M, CONDORELLI D.F., BELLUARDO N., SERIO R.Can guanine-based purines be
considered modulators of intestinal motility in rodents? Eur J Pharmacol. 650:350-355,
2011.

ROTONDO A, AMATO A, LENTINI L, BALDASSANO S, MULE’ F. Glucagon-like peptide-1 relaxes gastric antrum through
nitric oxide in mice. Peptides 32:60-64. 2011.

AMATO A, ROTONDO A, CINCI L, BALDASSANO S, VANNUCCHI MG, MULE’ F. Role of cholinergic neurons in the
motor effects of glucagon-like peptide-2 in mouse colon. Am J Physiol Gastrointest Liver Physiol. 299:G1038-1044,
2010
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ATTIVITA' SCIENTIFICHE

Le principali ricerche hanno riguardato lo studio dell'influenza sull’assunzione del cibo, sulle funzioni del tratto
gastrointestinale e su alcuni parametri metabolici, causati da alcuni peptidi intestinali coinvolti nel’omeostasi
nutrizionale (neuronostatina, peptidi derivati dal glucagone: GLP-1, GLP-2) nel modello animale. | risultati ottenuti
hanno suggerito che la somministrazione periferica di GLP-2 & in grado di ridurre I'assunzione di cibo. Sia il GLP-1
che il GLP-2 determinano rilasciamento gastrico agendo perifericamente sullo stomaco, quindi entrambi i peptidi
potrebbero essere coinvolti nell’'accomodazione gastrica e, di conseguenza mediare segnali di sazieta.Indagini
funzionali, immunoistochimiche e biomolecolari hanno consentito di caratterizzare, per la prima volta, la
localizzazione dei recettori per il GLP-1 nel tratto gastrointestinale nel modello animale. Inoltre, in collaborazione con
il prof. Tack (Universita Cattolica di Lovanio — Belgio) e stato dimostrato che la liraglutide, analogo stabile del GLP-1,
interferisce con la funzione motoria dello stomaco, anche nelluomo. In collaborazione con il Prof. Wood (Ohio State
University, USA) sono stati condotti esperimenti volti ad analizzare il ruolo svolto dall’attivazione dei recettori per il
GLP-1 e GLP-2 sulle secrezioni intestinali.Particolare attenzione € stata posta nell’esaminare la differente funzionalita
dei due ormoni, GLP-1 e GLP-2, nel modello animale con obesita indotta da una dieta iperlipidica, | dati hanno
dimostrato una maggiore espressione dei recettori del GLP-2 nel topo obeso che si accompagna ad una maggiore
capacita gastrica. Inoltre, la dieta iperlipidica induce una proliferazione dell’epitelio intestinale con conseguente
capacita assorbente, che comunque pud essere prevenuta bloccando farmacologicamente i recettori del
GLP-2.Inoltre abbiamo dimostrato che il trattamento cronico con I'antagonista del recettore per il GLP-2 peggiora il
dismetabolismo lipidico e glucidico che presentano gli animali obesi, mentre la somministrazione esogena
dell'analogo stabile del peptide migliora lo stato di iperglicemia, iperinsulinemia e insulino-resistenza.

Ad oggi il principale tema di ricerca riguarda il ruolo di alcuni cibi funzionali (pistacchio, miele, ficodindia, agrumi)
nell'omeostasi dell'organisno in particolare nella prevenzione di malattie metaboliche quali obesita, insulino-
resistenza, steatosi epatica e neurodegenerazione.
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FISIOPATOLOGIA DELLE FUNZIONI DEL TRATTO GASTROINTESTINALE.
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