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Le forme biologicamente attive sono:

PACAP38 (38 aminoacidi)

PACAP27 (27 aminoacidi)

Unica forma biologicamente attiva di 28 aminoacidi

PACAP (Pituitary Adenylate Cyclase-Activating Polypeptide)

VIP (Vasoactive Intestinal Polypeptide)

VIP PACAP



VPAC

VPAC1 VPAC2

PAC1

PACAP e VIP si legano a specifici recettori di membrana 
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1 settimana 3 settimane 

Veicolo

Fold change ± sem

Streptozotocina

Fold change ± sem

Veicolo

Fold change ± sem

Streptozotocina

Fold change ± sem

PACAP 1.06 ± 0.25 4.24 ± 0.33** 1.00 ± 0.05 0.76 ± 0.02*

VIP 1.01 ± 0.09 5.71 ± 0.24*** 1.00 ± 0.06 0.74 ± 0.01*

PAC1 1.03 ± 0.17 0.6 ± 0.01 1.00 ± 0.02 0.45 ± 0.03***

VPAC1 1.03 ± 0.17 2.83 ± 0.28** 1.00 ± 0.02 0.79 ± 0.02**

VPAC2 1.02 ± 0.14 3.55 ± 0.43** 1.00 ± 0.03 0.76 ± 0.02**

Livelli di espressione mRNA  del peptide PACAP, VIP e dei loro 

recettori PAC1/VPAC

*p<0.05, **p<0.01 or ***p<0.001 vs vehicle , two-tailed Student t-test.

Giunta S et al., Peptides  2012 



Trattamento
Bcl-2

Fold change ± sem

p53
Fold change ± sem

veicolo ip + veicolo iv 1.00 ± 0.08 1.00 ± 0.06

veicolo  ip + PACAP iv 1.10 ± 0.03 0.94 ± 0.02

streptozotocina ip + veicolo iv 0.77 ± 0.02* 1.65 ± 0.06**

streptozotocina ip + PACAP iv 1.10 ± 0.08# 0.51 ± 0.01#

Livelli di espressione dei geni bcl-2 e p53 nella retina dei 

ratti dopo somministrazione di PACAP38  per via 

endoculare

*p<0.05 vs veicolo + veicolo; **p<0.001 vs veicolo + veicolo; #p<0.001 vs streptozotocina + veicolo

two-tailed Student t-test.

Giunta S et al., Peptides  2012 



Szabadfi et al. 2013 Neurochemistry International

Positive control Nondiabetic Diabetic Diabetic+PACAP

Antiapoptotic effects of PACAP

Tunel assay



Apical side

Arpe 19 cells

FITC-Dextran

Semi-permeable

membrane
Basolater side
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**p<0,01 vs NG; ***p<0,001 vs NG; ###p<0,001vs HG; §§§p<0,001 HG+IL-1β

One Way ANOVA, Post hoc test Tukey

Analisi della permeabilità con destrano coniugato con FITC

Scuderi S et al., Peptides  2013 



NG HG+ILβ

HG+ILβ

+PACAP

HG+ILβ

+VIP

-22kDa  claudin1

β-tubulin -50kDa

***p<0.001 vs NG, §§p<0.01 vs HG+IL-1β, §§§p<0.001 vs HG+IL-1β One Way ANOVA

β-tubulin -50kDa 

-200kDa
ZO-1

NG HG+IL1β
HG+IL1β

+PACAP

HG+IL1β

+VIP

Scuderi S et al., Peptides  2013 
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Livelli di espressione del mRNA dell’activity-dependent 

neurotrophic protein (ADNP)

**p<0.01 vs nondiabetic+ vehicle

Scuderi S et al., JOMN 2014 in press 



***p<0.001 vs nondiabetic+ vehicle;  ##p<0.01 or ###p<0.001 vs diabetic+veichle

Scuderi S et al., JOMN 2014 in press 





•Il PACAP38 ed il NAP hanno un effetto protettivo dal danno retinico indotto

dall’iperglicemia

•L’ effetto del PACAP38 potrebbe essere mediato anche attraverso l’aumento

intracellulare del peptide ADNP

•L’azione protettiva del PACAP38 nella retinopatia diabetica

potrebbe essere mediata dal mantenimento della funzionalità della barriera

emato-retinica esterna

Conclusioni
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