CURRICULUM VITAE ET STUDIORUM di DEMETRIO CIOCIARO

ESPERIENZA PROFESSIONALE:

In pensione dal 30/6/2022

dal 01/01/2008-29/06/2022 Collaboratore tecnico enti di ricerca IV livello — presso
Istituto di Fisiologia Clinica del CNR di Pisa

dal 31/12/2001-31/12/2007 Collaboratore tecnico enti di ricerca V livello — presso Istituto
di Fisiologia Clinica del CNR di Pisa

dal 01/09/1990-30/12/2001 Collaboratore tecnico enti di ricerca VI livello - presso Istituto
di Fisiologia Clinica del CNR di Pisa (vincitore del concorso indetto dal CNR ,riservato ai
titolari di assegno di formazione professionale ex Legge 285. Assunzione a tempo
indeterminato con qualifica di Collaboratore Tecnico Enti Ricerche.6°livello).

dal 01/09/1983-31/08/1990 titolare di assegno di formazione professionale ex Legge 285.
settore "tecniche fisiopatologiche". Vincitore del bando di concorso 350.02 del 23-12-
1980 col punteggio complessivo di 164/200 (7° posto graduatoria di merito relativa ai
diplomati-Sud),

Istruzione e formazione:

Diploma di maturita Professionale per Tecnico delle Industrie Elettriche ed
elettroniche,conseguito il 30/7/1976.

Dal 1977-80 Iscritto all’Universita di Pisa facolta di Scienze Biologiche ho sostenuto
Alcuni esami “interrotti gli studi per motivi personali”.

Corsi di formazione:
Nel 1991 ho partecipato alla” scuola di base per sistemi computerizzati MS-DOS”
Presso la sede della Waters di Vimodrone-Milano.

I129/10/2001.ho partecipato al corso per attivita a rischio alto di incendio,ai sensi
dell'art.12 del D.Lgs.19/09/1994.

il 23/02/2005-ho partecipato al corso di 2 giorni GC/MS TRACE DSQ.
THERMO-Electron corporation.

I1 15/03/2005 .Attestato di partecipazione.Applicazioni in Gas Massa e LC Massa-
Tecniche all'avanguardia per analisi di routinTHERMO-Electron corporation.

I 09 /01/2006- ho partecipato al corso teorico-pratico sulla tecnica di ionizzazione
chimica in GC-MS. THERMO-Electron corporation.

15/01/2202. ho frequentato corso di inglese di 30 ore,con votazione di Merito

27/04/2005.Attestato di partecipazione "Le Nuove Frontiere della Tecnologia al servizio
dei ricercatori".PERKIN ELMER Italia s.p.a.

07-11/09/2008.Certificato di partecipazione al 44°Annual Meeting of the European
Association for the study of diabetes.Roma7-11-09-2008.
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23/03/2010.Credito formativo per I'anno 2010.Biomarcatori di diabete e prediabete.
Servizio Sanitario Toscano.Regione della Toscana evento formativo n°849

09/05/2012.Certificato di informazione/formazione:Qualita e ricerca.Area della ricerca
di Pisa

Attivita di ricerca

Dal 1983 al 2000 ho lavorato presso il gruppo di ricerca del Reparto di Metabolismo
Nutrizione e Chimica Clinica con il prof Ferrannini partecipando a diversi progetti di ricerca
che hanno portato a diverse pubblicazioni su riviste internazionali (cfr elenco pubblicazioni).
Dal 2000 al 2022 ho lavorato presso il gruppo di ricerca sul rischio cardiometabolico con Ia
dott.ssa Gastaldelli occupandomi del nuovo laboratorio di spettrometria di massa e
mettendo a punto metodiche innovative legate alla metabolomica e alla flussomica. Queste
metodiche sono state utilizzate in diversi progetti internazionali (cfr elenco progetti) e hanno
permesso la pubblicazione dei risultati su riviste internazionali (cfr elenco pubblicazioni).

Principali attivita

1. Studio del metabolismo umano tramite analisi di flussomica, metabolomica e lipidomica

2. Messa a punto di nuove analisi di laboratorio per la misura di importanti parametri per il
monitoraggio e la diagnosi di alterazioni metaboliche con misura di metaboliti circolanti
o accumulati nei tessuti

3. Messa a punto di nuove analisi di laboratorio per la misura dell’esposizione a derivati delle
plastiche (ftalati e bisfenoli) che agiscono come interferenti endocrini.

Competenze organizzative e gestionali:

Capacita di migliorare I'organizzazione e il funzionamento del laboratorio. Capacita di risoluzione
delle problematiche sia di strumentazione che di analisi dei campioni biologici. Esperienza
trentennale di supervisione e training del nuovo personale.

Competenze di laboratorio

1) SPETTROFOTOMETRIA: E' questa la prima tecnica da me appresa e I'ho applicata, durante

il mio lavoro in I.F.C..alla determinazione di diversi parametri biologici:

a) Enzimi. | principali sono stati CK-CKMB(metodo immunoenzimatico) , LDH-LDH1(metodo
immunoenzimatico con doppio anticorpo), HBDH-GOT.Questi enzimi sono markers muscolari
sensibili e specifici in diverse situazioni patologiche ed ovviamente nelle patologie cardiache
studiate nell'IFC. Diverse sono state le linee di ricerca a cui ho collaborato col dosaggio di
guesti enzimi.Tra queste mi preme ricordare:il programma "Markers. muscolari",Progetto
finalizzato infarto acuto",ed il programma"Infarti sub-endocardici",cosi come mi preme
sottolineare che ho impiegato questa tecnica in supporto ai problemi diagnostici del reparto
coronarico dell'lFC.

b) Acidi grassi liberi (FFA).Il dosaggio degli acidi grassi liberi & stato fondamentale in tutti i
protocolli di studio sul metabolismo.Dopo aver lavorato con un metodo chimico (Dole) ho
impiegato un nuovo metodo enzimatico ad end-point della Wako Chemicals.Particolarmente
laboriosa risulto' la determinazione in studi che prevedevano l'infusione di FFA per misurarne
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I'effetto sul metabolismo glucidico.Dal punto di vista tecnico va ricordato che durante
infusione di insulina gli FFA raggiungono concentrazioni di 50-100 micromoli per litro, mentre
sotto infusione di lipidi possono arrivare a piu' di 5000micromoli per litro.

c) Lattato-Glucosio.Questi metaboliti sono naturalmente i piu' importanti per lo studio del
metabolismo intermedio.La determinazione deve essere eseguita su sangue intero e i
campioni devono essere immediatamente deproteinizzati con acido
perclorico(HCLO4 )1N.Inoltre, nei protocolli di studio eseguiti nel nostro laboratorio,vengono
usualmente impiegate le tecniche del CLAMP e della calorimetria, che in genere prevedono
tempi di studi molto lunghi.ll monitoraggio dei metaboliti viene eseguita a tempi molto
brevi,spesso sia su arteria che su vena, e questo produce un gran numero di campioni.Dal
punto di vista del laboratorio,si rende percio' necessario impiegare micrometodi (utilizzando
microvolumi di plasma) e tempi molto rapidi.Usando la spettrofotometria ho dosato
inizialmente con metodi enzimatici il lattato e il glucosio.Poi dato I'alto numero di campioni e

la necessita di dosare anche altri parametriin concentrazione ancora piu' basse,come piruvato

e glicerolo, fu deciso di cambiare tecnica strumentale.

2) FLUORIMETRIA: Usando un metodo modificato (Lloyd,Alberti et al.,Clin-Chem), ho
contribuito a mettere a punto questa tecnica,che ovviamente,da principio,fu confrontata con

le tecniche spettrofotometriche,per il dosaggio del lattato,
alanina,piruvato,betaidrossibutirato, glicerolo e citrato.Con queste determinazioni ho
contribuito a una serie di studi sul metabolismo intermedio vedi elenco pubblicazioni. Le
stesse tecniche di studio e di dosaggio sono state impiegate anche per ricerche sul
metabolismo cardiaco vedi elenco pubblicazioni.

Nel Reparto erano intanto disponibili tutte le tecniche indispensabili allo studio del metabolismo
del glucosio e dei lipidi,divenne percio' indispensabile determinare anche il metabolismo delle
proteine,il che voleva dire il dosaggio degli aminoacidi nel sangue intero e il dosaggio dell'azoto
totale nelle urine e, in alcuni casi, nel siero. Per |'azoto e' stato obbligatoria la scelta del metodo
di Kjeldhal, mentre per gli aminoacidi fu scelta la tecnica HPLC.

3) Cromatografia liquida ad alta prestazione (HPLC) con la derivatizzazione del campione pre-
colonna con il fenilisotiocianato ,in modo da rendere tutti gli AA fotosensibili a 254nm, dopo la
separazione da parte della colonna a "fase inversa "Pico Tag Waters 3.9x300 mm. A questa parte
del programma mi sono dedicato a partire dal 1987,e dal1989 sono diventato il responsabile di
questa linea. Il dosaggio degli Aminoacidi aveva per noi alcune difficolta aggiuntive. Innanzi tutto
volendo determinare il ruolo nel metabolismo degli Aminoacidi non solo da un punto di vista
sistemico, ma anche in singoli distretti (avambraccio, cuore) era necessario determinare il bilancio
metabolico netto;poiché i globuli rossi partecipano allo scambio di Aminoacidi, per avere un
bilancio vero era necessario misurare oltre al flusso ematico distrettuale anche la concentrazione
degli Aminoacidi nel sangue intero. Inoltre il dosaggio degli altri metaboliti gia messo a punto su
campione di sangue deproteinizzato in acido Perclorico 1N rendeva indispensabile la misurare
anche degli Aminoacidi con la stessa matrice. Infine I'infusione di Aminoacidi necessaria in alcuni
studi richiedeva una risposta lineare da concentrazioni pari ai valori normali di Aminoacidi fino a
valori di circa dieci volte superiori vedi elenco pubblicazioni. Questi problemi sono stati in larga
parte risolti. Nel 1990 é stato pubblicato il lavoro sulla metodica degli Aminoacidi da noi messo
a punto (Journal of Chromatography,507 (1990)85-93). Vedi elenco Pubbl.

Mi preme sottolineare che in tutti i nostri studi é necessario determinare tuttii parametri,oltre
che con una grande accuratezza,anche con una estrema precisione. Sopratutto quando si
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studiano i singoli distretti o la competizione di substrati diversi,le modificazioni dei parametri
biologici sono piccole edi dosaggi devono essere molto precisi per evidenziarle.

4) SPETTROMETRIA DI MASSA accoppiata a gas cromatografia (GC-MS) o cromatografia liquida
(LC-MS).

Da circa 20 anni il nostro reparto & passato all’utilizzo di isotopi stabili per la misura dei flussi
metabolici tramite I'analisi della cinetica di traccianti marcati con isotopi stabili quali deuterio e
13C e dei metaboliti circolanti (es glucosio, gliceroloamino acidi, FFA e lipidi).

Tramite queste analisi & possibile valutare in vivo nell’'uomo i flussi metabolici quali produzione
epatica di glucosio, utilizzazione del glucosio e insulino resistenza, lipolisi e catabolismo proteico,
nonché de novo lipogenesi e gluconeogenesi. Queste analisi vengiono eseguite in pochi laboratori
al mondo e per questo analizziamo campioni provenienti da molti laboratori internazionali,
nonché campioni da studi di meccanismo di azione dei farmaci antiiperglicemici. Analisi
dell’esposizione a sostanze ambientali quali ftalati e bisfenoli.

Collaborazione a progetti di ricerca nazionali e internazionali:

FP7 European Project E-PREDICE “Early Prevention of Diabetes Complications in Europe”
Coordinators Jakko Thuomileto e Rafael Gabriel, Spagna, durata: 2012-2016

FP7 European Project semeoticons SEMEiotic Oriented Technology for Individual’s
CardiOmetabolic risk self-assessmeNt and Self-monitoring. Durata 2013-2016

PRIN 2001 Biologia cellulare e fenotipo clinico nella sindrome metabolica”

PRIN 2005: Tessuto Adiposo e Farmaci: Biologia e Clinica
PRIN 2003: Biologia cellulare e fenotipo clinico nella sindrome metabolica

Beta cell dysfunction in type 2 diabetes: quantification, relation to insulin resistance
and response to treatment finanziato da EFSD / Novo Nordisk Type 2 Diabetes
Programme

progetto europeo EU-FP5Relationship between Insulin Sensitivity and Cardiovascular
Disease (RISC) Numero contratto: 200 QLG1-CT-1-01252

Use of simple IMaging and intraVAScular markers for early detection of Coronary heart
(CHD) and/or Cardiovascular (CVD) disease. (IMVASC) grant dell'European Foundation
for Study of Diabetes (EFSD) Atto di conferimento: IFC-CNR: 2009-724

Elenco pubblicazioni e indici bibliometrici.
H index 26
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorld=6603135399
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