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La Chimica della Vita

» A prima vista sembra difficile accettare che ogni creatura vivente sia un sistema chimico.

» La diversita delle forme viventi, il loro comportamento finalizzato e la capacita di crescere/riprodursi hanno fatto pensare a
lungo che esistesse una “forza vitale” o “anima”.

» Oggi sappiamo che negli organismi viventi non c’é niente che disobbedisca alle leggi chimiche e fisiche

Tuttavia, la chimica della vita & speciale: L atomico

H _- peso atomico
1. Avviene in soluzione acquosa. W

5 6 7 8 9
B|CG|N|O|EF
2. Sibasa principalmente sui composti - LL 1:2 1;4 e 1B
del carbonio > chimica organica. Na M? §8| f: S 95!
19 20 23 24 26 27 29 0
3. Utilizza una frazione limitata dei 92 K Ca V Cr Mn Fe Co Nl Cu Zn Se
elementi naturali (C,H, N, 0 =96,5% del ~ * * e -
peso di un organismo). Mo 1!)7
4. Le cellule contengono sia piccole I
molecole sia soprattutto
macromolecole polimeriche. I
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Le Basi Chimiche della Vita

Gli atomi delle molecole sono tenuti insieme da interazioni chiamate legami

Interazioni Forti (Intermolecolari) Interazioni Deboli (Intramolecolari)
Legami chimici covalenti E il legame che tiene insieme gli Legami chimici non covalenti sono
costituiscono interazioni forti tra atomi nei metalli. Questi cedono molto piu deboli riguardano
atomi di elementi diversi per facilmente gli elettroni di valenza, essenzialmente gli elettroni piu esterni
formare molecole. Spezzati solo da che non restano localizzati tra due e causano interazioni deboli tra
reazioni chimiche. Sia polare che atomi, ma diventano delocalizzati molecole. Possono essere di molti tipi
apolare. in un "mare di elettroni". diversi:
——| Legame Covalente —| Interazioni Elettrostatiche
Polare
Legame Idrogeno
Apolare
Forze di van der Waals
Dativo
Interazioni ldrofobiche

Legame lonico

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



Interazioni Forti: Legami Covalenti

disposizione spaziale definita.

elettroni del guscio esterno. Ogni atomo forma un numero fisso di legami covalenti in una

Un legame covalente si forma quando due atomi si avvicinano molto & condividono uno o pit dei loro | | Piu forti dell’energia termica

cellulare necessaria a spezzarli.

» Sispezzano solo durante
reazioni chimiche catalizzate.

legame covalente legame covalente legame ionico
puro polare
{apolare)
6_.5+ -..-I-
gli elettroni sono condivisi gli elettroni sono condivisi gli elettroni sono trasferiti
equamente in modo non uguale
H - H 17
H:N: + H* —> | HIN: > H*
ammoniaca ione idrogeno ione ammonio

Fonte: https://www.andreaminini.org/chimica/legame-covalente-polare

*Covalente apolare:
 Condivisione equilibrata di coppie di elettroni.
* Nessun dipolo.
* Esempio: O,, N,.

*Covalente polare:
* Condivisione diseguale di elettroni per diversa
elettronegativita.
« Sicreaundipolo (5%/37).
* Esempio: H,0.

*Covalente dativo (coordinativo):
* Coppia di elettroni fornita da un solo atomo.
 Dopo laformazione ¢ identico a un normale
legame covalente.
« Esempio: NH,".



Sodium atom

Interazioni Forti: Legami lonico e Metallico

O
O

O

Chlorine atom

0

°°°®°

Sodium ion
. (a cation)

Chloride ion

(an anion) /

0@0@0@0

Legame metallico.

Sodium chloride (NaCl)

O o

O

O

ILLegame lonico

Formato da trasferimento di elettroni da
un atomo all’altro.

Genera cationi e anioni attratti da forze
elettrostatiche.

Forma tipica: reticoli cristallini.

Esempio: NaCLl.

IlLegame Metallico

Gli atomi metallici cedono elettroni di valenza >
formano un “mare di elettroni delocalizzati”.
Gli ioni metallici positivi restano immersi in
questa nube elettronica.
Conferisce:

 Conducibilita elettrica e termica.

e Duttilita e malleabilita.

* Lucentezza tipica dei metalli.
Esempio: Fe, Cu.

Fonte: https://www.inparolechimiche.it/teoria-di-chimica-inorganica/capitolo-5-il-legame-ionico

Fonte: https://www.chimica-online.it/download/legame_metallico.htm
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Interazioni Deboli: Legami non Covalenti

'r;?:g‘gvaleme %\\\\\\ Le molecole organiche possono interagire con altre molecole tramite tre tipi di forze di attrazione a
B \\4/ < il corto raggio note come legam! non covalentl: attrazioni di van der Waals, attrazioni elettrostatiche e
IIII/ \\§ y l=gami idrogeno. La repulsione dei gruppi idrofobi dall’acqua & importante anche per piegare le
N\ macromolecole biologiche.

i

i

- - - L S| ne catigne Na
1. Interazioni elettrostatiche. possono assumere due d o ‘a’
forme principali: jj é
P P Electrostatic g NH '\‘L/ »
o lone-ione - Attrazione tra cariche opposte in Interactions \ " I ~
ambiente solvente. Esempio: interazione tra q q)

gruppi —COO™ e —-NH.," nelle proteine. Queste

sono le famose “salt bridges”. % @ s e
. . . I oM 2/
o lone-dipolo - Attrazione tra uno ione e una HN 0 q" I 9
. + N
molecola polare. Esempio: Na™ circondato da /J\
molecole d’acqua (legame con l'ossigeno O\ Q) | j
parzialmente negativo). Glutamic Acid  * 4

Fonte: https://en.wikipedia.org/wiki/Salt_bridge
B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli Valitutti et al., Chimica concetti e modelli, Zanichelli



Interazioni Deboli: Legami non Covalenti

1. Legame idrogeno. un'interazione di tipo elettrostatico
tra un atomo di idrogeno parzialmente positivo
(della stessa molecola o di un'altra) e un doppietto
elettronico non condiviso (o "lone pair") di un atomo
elettronegativo (come ossigeno, azoto o fluoro) di
un'altra molecola.

.~ legame a idrogeno
coppie
elettroniche
libere H
H ®

Gli atomi O—H ....O sono
allineati.

| | @ © €
2. Leforze divan der Waals. Se due atomi sono troppo G h
vicini si respingono con molta forza. Per questa di0d2nm  diognm  diodsnm  di014nm

ragione un atomo pub essere trattato come una

sfera con un raggio fisso. Le “dimensioni” “ ‘ I ‘ I
caratteristiche per ciascun atomo sono specificate da
[ J (| L

uno specifico raggio di van der Waals. La distanza di 0,4 nm 0,15 nm 0,13 nm
legati non covalentemente & ot sy DT i L

. non legati inaol un doppio
dl Van der WaalS Iegal:'::’rgva?ente lega;ne covalente

3. Forzaidrofobica. E un non legame che si verifica tra g S
molecole apolari disciolte in acqua.

Valitutti et al., Chimica concetti e modelli, Zanichelli
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L’Acqua ed il Legame Idrogeno

’acqua (H20) = la disposizione spaziale degli atomi di
idrogeno e dell’atomo di ossigeno fa si che questo
composto si comporti come un dipolo elettrico.

’ossigeno, che é piu elettronegativo, tende ad attirare gli
elettroni, di conseguenza presenta una parziale carica
negativa di 0,66 unita elettrostatiche (u.e.s.),

Ciascuno dei due atomi di idrogeno presenta una parziale
carica positiva di 0,33 u.e.s.

6-0-
Dipolo Positivo

Molecola d'acqua

- Dipolo Negativo

= ldrogeno 95,84 pm
O Ossigeno

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises

Ogni ldrogeno puo accettare 1 e- per
formare un legame

~

Legami
idrogeno

Ogni H20 puo
fare massimo 4
legamiH

\ .
gjé+. |

due legami

Ogni Ossigeno ha 2 e- nell’ultimo
orbitale che puo donare per formare




W\ 5+ 5-

L JL J

legame legame
covalente idrogeno

d

S & H ':|||m||n|||m|||‘ )

Lunghezze legami

H H\
H—o" 0 —n
H, % 8"
\(\.')5_ Na* _H /H
/5= 0 H=0,
Molecole Idrofile (“amano I’'acqua”) H H—O  H H\ /H H H
* Molecole polari o cariche — formano legami H con acqua. H C o —|-|||||||O\\H
o . . . . . \ =
Esempi: zuccheri, DNA, RNA, proteine, ioni. /H \ / y 'I'
0 H o]
- H
Moleocole Idrofobe (‘_‘rllfuggon.o _I’acqua”) | \H&+ 0Oy C/ ““H% /
* Molecole non polari, incapaci di formare legami H. Ho oo O VaN w0
.. . \ 5+ Cl H H A
« Esempio: idrocarburi. o—H aﬂ\b | H H 0" H
 Importanza biologica: le membrane cellulari hanno code F' | H \
idrocarburiche idrofobe. n—° H

gH

L’Acqua ed il Legame Idrogeno

o"

0‘7“

Caratteristiche: O —H ummmmn O

* Molto piu deboli dei legami covalenti. O —H i N

* Durata breve > continuamente formati e rotti. N —H i o

» Effetto combinato = enorme importanza N — H N
biologica. e, e

La stabilita di un legame € inversamente proporzionale alla sua lunghezza
* Altamente direzionali - piu forti se i 3 atomi sono allineati.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Le Proprieta dell’Acqua

Durante il passaggio di stato si modifica la vita media dei legami idrogeno, ma non cambia il loro numero.

Proprieta dell’acqua:
* Elevata coesione: le molecole di acqua tendono ad unirsi tra loro.

* Elevata tensione superficiale: la superficie dell’acqua si mostra
‘« particolarmente resistente alla penetrazione di oggetti, poiché si devono
rompere i legamiidrogeno tra molecole adiacenti.

T ‘~ * Elevata capacita termica: ’acqua assorbe una grandissima quantita di
%, calore, facendo aumentare di poco la propria temperatura.
N %
W
‘ * Elevato calore di evaporazione: per fare evaporare 'lacqua bisogna rompere
b i ponti di idrogeno per cui € necessaria una quantita di calore

estremamente alta.

* Elevato punto di ebollizione ed elevato punto di fusione: in base al peso
molecolare 'acqua dovrebbe congelare a -125°C e bollire a circa -75°C. Per
la presenza dell’elevato numero di ponti di idrogeno si comporta come una
sostanza a piu alto peso molecolare e quindi congela a 0°C e bolle a 100°C.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli
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Solubilita, Composti Polari e Non Polari

Solubilita. Le molecole tenute insieme da legami polari (alcol) o che portano cariche positive/negative (ioni) che
possono quindi interagire con i legami idrogeno dell’acqua si sciolgono facilmente in acqua.

 Compostiionici solubilizzano in acqua formando
ioni. Gliioni si circondano di molecle d’acqua
(idratato o solvatato).

* Composti polari, in grado di formare legami H,
solubilizzano facilmente.

* Composti apolari non sono solubili in acqua ma
dispersi formano un’emulsione temporanea.

L’energia richiesta per rompere i legami tra molecole
compensa quella necessaria alla formazione dei
legami idrogeno con 'acqua.

L’energia richiesta per formare legami
sufficientemente forti non compensa quella
necessaria per rompere dei legamiidrogeno con
’acqua.

parte ad sono emulsionati.

“Testa” polare

Molecola
anfipatica

“Coda” apolare

Micelle

 Composti anfipatici, hanno una porzione polare ed una apolare. In acqua in parte vanno in soluzione ed in

Strati Monomolecolari Membrane

Acqua Aria Acqua

- .
(fase apolare) e 7 ,éc,ce ,pt,)lén s

Zona centrale
apolare

XMicella

Acqua




Dissociazione in Acqua

Alcune molecole polari in acqua — possono
rilasciare protoni (H*). Compreso 'acqua stessal
- 0 H 0 H
L’'H legato covalentemente a un atomo piu 7 / \ 7 /
) _ CHy—C + 0 == CH—C__ + H—O0
elettronegativo si comporta come un protone “o—H M N© ® N
quasi libero. oo
acido acetico acqua ione ione
acetato idronio
Si forma ione idronio (H;0*) quando H* si “"
associa all'ossigeno di una molecola d’acqua. ' n o
O mmH O = = OH 4+ 0
‘ - . oy . . H H il protone H ® H
Reazione dinamica e reversibile: i protoni _— s muove o oH
. ; 2 2 a una 3
passano rapidamente da una molecola all'altra. molecola e e
(8) allaltra idronio ossidrilico
Il Log negativo della [H*] o [H;0*] & definito come
pH.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



SCAMBIO DI IONI IDROGENO

Ioni idrogeno carichi positivamente (H') possono muoversi spontaneamente da una molecola

d’acqgua a un’altra, creando cosi due specie ioniche.

H H H . o H
N e N (+ =)/
OlNH —0O # O—H +
e /
H H
ione idronio ione ossidrilico

(acqua che agisce (acqua che agisce
da base debole) da acido debole)

spessoscritacome  H,0 —= H" + OH"

jone ione
idrogeno ossidrilico

Poiche il processo & rapidamente reversibile, gli ioni idrogeno si muovono continuamente fra le

molecole d’acqua. Uacgua pura contiene una concentrazione stabile di ioni idrogeno e diioni
ossidrilici {(entrambi 1077 M.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



ACIDI

Le sostanze che rilasciano ioni idrogeno in soluzione sono chiamate acidi.

HCI - H* + Cl
acido cloridrico jone idrogeno ione cloruro
(acido forte)

Molti degli acidi importanti nella cellula sono solo parzialmente dissociati & sono percid acidi deboli:

per esempio, il gruppo carbossilico (—-CO0H), che si dissocia in soluzione per dare uno ione idrogeno.

O O
N N oo
OH O
gruppo carbossilico Acidi = sostanze che rilasciano protoni (H*) in
(acldo debole) acqua possono essere:
Si noti che guesta & una reazione reversibile. » Acidi Forti: rilasciano facilmente H* (es. HCI).

« Acidi Deboli: trattengono piu saldamente i protoni
(es. acido acetico, COOH).

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



BASI

Le sostanze che riducono il numero di ioni idrogeno in soluzione sono chiamate basi. Alcune basi,

come lammoniaca, si combinano direttamente con ioni idrogeno.

NHE + H* —_— NH: .
ammoniaca ione idrogeno ione ammonio Basi = molecole Cf\e

accettano protoni da H,O e
POSSONO essere:

Altre basi, come lidrossido di sodio, riducono il numero di ioni HY indirettamente, producendo ioni

OH™ che si combinanc guindi direttamente con ioni H™ per produrre H20. - Basi Forti: rilascia
rapidamente OH"™
NaOH Na™ + OH™ (NaOH).

« Base Debole: accettano
H* in modo reversibile
(Gruppi amminici —NH,).

idrossido di sodio ione lone
(base forte) sodio ossidrilico

Molte basi presenti nelle cellule sono parzialmente dissociate e sono dette basi deboli, Cio & vero per
composti che contengono un gruppo amminico {(-MH3), che ha una debole tendenza ad accettare

reversibilmente uno ione H' dallacqua, aumentando la quantita diioni OH™ liberi.

-NH, + H* — -NH3

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



pH
L'acidita di una soluzione & definita dalla concentrazione di ioni idronio {H3D+} che contiene, gene-

ralmente abbreviati in H'. Per comodita, usiamo la scala del pH, dove

pH = —logyg[H"]

conc.
di H

pH 7,0 = neutro (acqua pura). oL pH

pH < 7,0 = acido. _ .

pH > 7,0 = basico (alcalino). 10 T I
10~ —— S, 2

Troppi H* o troppo pochi > alterano -l 0" — 3

struttura e funzione di molecole - 107 — 4

cellulari. 002 — g

Regolazione intracellulare. La 10 .;,
concentrazione di H,O" deve f R — B

essere rigidamente controllata
Per I'acqua pura

Le cellule mantengono il pH vicino |
a 7 grazie a sistemi tampone. [H*]=10"" mol/L =—
Tamponi = acidi e basi deboli pH=7.0
capaci di cedere o accettare H*. —

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Composti del Carbonio

Ad eccezione dell’acqua e alcuni ioni inorganici come il potassio,
quasi tutte e molecole di una cellulari si basano sul carbonio e

sono detti composti organici

Il C pud formare legami covalenti molto forti e quindi dare origine a

molecole particolarmente stabili.

Il C pud formare quattro legami che possono essere semplici, doppi
e tripli, oppure formare catene lineari, ramificate o chiuse ad

anello.

Gli atomi di C, combinandosi con atomi aventi proprieta ed
elettronegativita molto diverse (H, O, N, S), formano dei
raggruppamenti di atomi, detti gruppi funzionali.

Idrocarburi sono i composti organici piu semplici. Sono catene di
atomi di C combinati con H. Possono avere legami semplici
(saturi), o doppi o tripli legami (insaturi). Sono molecole apolari e
insolubili in acqua. L’'inserimento di gruppi funzionali puo far
comparire caratteristiche di polarita.

a) metano b) etano

[ |
| & SeED AN
Romal ~
|/(|:\| cgliéhc | |(|: (I:
A I U QR
Cm—C TN I |

f) ciclopentano g) benzene h) fenantrene

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



Principali Gruppi Funzionali

TABELLA 1.3 Propriet e reattivita di alcuni dei pilt importanti gruppi funzionali presenti nei composti biologici.

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises

Gruppo H Polare; forma e accetta legami idrogeno. [ Alcoli (primari)
alcolico I Per ossidazione da un gruppo aldeidico;
primario R—CH,OH R—C— O—H |reagisce con le aldeidi formando
||-| semiacetali e acetali, con gli acidi
formando esteri.
Gruppo R R Polare; forma e accetta legami idrogeno. § Alcoli (secondari)
alcolico | | Per ossidazione da un gruppo chetonico;
secondario CHOH H—C —O—H | reagisce con le aldeidi formando
}IR J.‘ semiacetali e acetali, con gli acidi
formando esteri.
Gruppo H Polare; reagisce con le aldeidi formando [ Tioalcoli (o tioli)
sulfidrilico | semitioacetali e con gli acidi formando
(o tiolico o R—CH,SH R—C—S8—H |tjpesteri.
tioalcolico) |
H
Gruppo ~H Polare; molto reattivo: per ossidazione da
aldeidico R—CHO R Cx un gruppo carbossilico, per riduzione da
o un gruppo alcolico primario; reagisce con
i gruppi alcolici formando semiacetali ed
acetali.
Gruppo R\ Polare; non si ossida facilmente, Chetoni
chetonico per riduzione da un gruppo alcolico
R—CO—-R c=0 secondario; reagisce con gli alcoli
formando semichetali e chetali.
Gruppo ¢O . Acido (si dissocia dando origine ad Acidi carbossilici
carbossilico R—COOH R C\ uno ione carbossilato, R-COO-, e ad un
(carbossile) O—H | protone, H"). Per riduzione da origine a
un gruppo aldeidico; reagisce con alcoli
formando esteri, con tioalcoli formando
tioesteri, con ammine formando sali.

Gruppo H Polare; forma e accetta legami idrogeno. || Ammine primarie
amminico | % H Ha proprietd basiche (pud accettare
primario R—NH, R—C— N\H un protone dando origine ad uno ione
ll-l ammonio, R-NH,"); reagisce con gli acidi
formando sali.
Gruppo R Polare; forma e accetta legami idrogeno. § Ammine
amminicq R ieta i (puo accettare §econdarie (o
secondario R—NH—R /N_ H [un protone dando origine a uno ione immine)
(0 imminico) A ammonio, R,NH,"); reagisce con gli acidi
formando sali.
Gruppo OH O—H Polare; forma e accetta legami idrogeno. @ Semiacetali
semiacetalico | | Per ossidazione da origine ad un gruppo
R—CH—O—R R—C—O—R esterico; per idrolisi forma un gruppo
| alcolico e un gruppo aldeidico; reagisce
H con i gruppi alcolici formando acetali.
Gruppo OR O—R Polare; per idrolisi da origine a due grupp
acetalico | | alcolici e a un gruppo aldeidico.
R—CHOR H=C—07R
I
H
gsrgepr‘i)c% ﬁ Polare; accetta legami idrogeno. Per
B e riduzione da un gruppo semiacelalico;
R—EO-0—R R—~LC—~0—=R per idrolisi forma un gruppo alcolico e un
gruppo carbossilico.
aGrrrllerlFi)&co ﬁ v Polare; forma e accetta legami idrogeno. [j Ammidi
= _ ~ N~ "' |Peridrolisi da origine a un gruppo
R CONH2 R—C N\H carbossilico e ad ammoniaca 0 a un
0 gruppo amminico.
I
R—CONH—R R—C N H
l
R

*La lettera R indica un qualsiasi scheletro carbonioso (detto radicale).




GRUPPI CHIMICI C-0O

H

|
alcol — C —0OH

I
H

L'-0OH & chiamato gruppo ossidrilico.

O
\
H

aldeide e chetone

W C=0 & chiamato gruppo carbonilico.

0
4

acido carhossilico —

OH

/
/N _

Principali Gruppi Funzionali

esteri

O
|y |

OH |

\

alcol

\O/

Gli esteri si formano combinando un acido & un aleol.

4+ HO —C— — —C—C

O
/
-

estere

+ Ho0O

C:

Il -COOH & chiamato gruppo carbossilico. In acqua perde uno ione HY per diventare -COO™.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli




Principali Gruppi Funzionali

GRUPPI CHIMICI C-N

Le ammine & le ammidi sono due esempi importanti di composti contenenti un carbonio legato a un

azoto.

Le ammine in acqua si combinano con uno ione H per diventare cariche positivamente.

H H

/ |
—C—N +H &= —C—N—H
| H |

Le ammidi si formano combinando un acido & un’ammina. A differenza delle ammine, le ammidi sono

prive di carica in acqua. Un esempio £ il legame peptidico che unisce gli amminoacidi in una proteina.

O 0
/ | /
—C, + HN—C— —s —C_ | tHO NH,
OH | N—C— Py
: . : N Z c”
acido ammina | | ammide o -
| I citosina (una pinmidina)
oﬁC“N’C“H
Lazoto sitrova anche in parecchi composti ad anello, compresi costituenti importanti degli acidi |
nucleici: purine & pirimidine. H

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Principali Gruppi Funzionali

GRUPPO SULFIDRILICO

|
Il — C — SH & chiamato gruppo sulfidrilico. Nellamminoacido cisteina il gruppo sulfidrilico pud

I
I
esistere nella forma ridotta — C — SH o pit raramente in una forma ossidata che ha la struttura di
I

1 |
un ponte —C —S5 —S—C—
1 1

FOSFATI -
Il fosfato inorganico & uno ione stabile formato da acido fosforico, H3PO4. E spesso scritto P. legame ad alta energia anche scritto come
ac:l fosfato (anidside acido O
carbassilico-fosforico) C.
{|:|J presente in axun metadoiit "0 p
HO—P—O"
O tosfoanidnde, un legam ‘ 8 - :
4 alt= o = R anche scntto come
ad al nergia presente O —i— @
Gli esteri fosfati si possono formare fra un fosfato & un gruppo ossidrilico libero. 1 gruppi fosfato sono in molecale come ATP | s
spesso attaccati alle proteine in guesto modo.
I—El\',_.
| o | 0 anche scritto ;-’0 i J . f’cl
| | come —C + HO —P—0 —C 0
—C—OH + HO—P—0" &= —C—O0—P—0 + HO| 1 N
| | —C—0—P OH 5 " -
o on [ = |
]
H=0)
La combinazione di un gruppo fosfato & un gruppo carbossilico, o di due o pit gruppi fosfato, produce 0 0 F 0 0
e . s - e e . I [ | l l
un’anidride acida. Poiché composti di questo tipo rilasciano una grande guantita di energia libera O—P—0OH 4 HO—P—0 0 0 —P—0
guando il legame viene rotto da idrolisi nella cellula, spesso si dice che contengono un legame ad affa ,:l,- J,- I ,:l:,- ,-L-
, - Hal :
gnergic.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Lezione 2-3

Gli atomi e le molecole di interesse biologico Struttura e funzione delle macromolecole biologiche

Le molecole polari e non polari

Le proprieta dell’acqua

| legami chimici covalenti e non covalenti
| gruppi funzionali

 Glizuccherieicarboidrati

| lipidi

* | nucleotidi e gli acidi nucleici

 Modello Watson-Crick e la doppia elica del DNA

e Gli RNA: struttura e funzioni

* RNA codificanti e non codificanti

 Gliamminoacidi, il legame peptidico e le proteine

* Cenni sulla struttura delle proteine

* Domini proteici e siti attivi

* Modifiche post-traduzionali delle proteine

e CennisuEnzimieillorofunzionamento

 Cennidi metabolismo: concetti di anabolismo e
catabolismo, le reazioni di condensazione e idrolisi




Le Macromolecole Biologiche: Monomeri e Polimeri

SUBUNITA MACROMOLECOLE
ioni inorganici (1%)
cellula piccole molecole (3%) & = 2 &2 a ab

batterica zucchero olisaccaride
fosfolipidi (2%) 3

0% DNA (1%) ] O 00000

compost amminoacido proteina
chimici RNA (6%)
VOLUME nucleotide acido nucleico
CELLULARE MACROMOLECOLE
DI
2-10™ cm® 70%
0 : piccoli mattoni molecolari grandi molecole organiche
H,0 proteine (15%) della cellula della cellula
POLISACCARDI, GLICOGENO
ZUCCHERI = L AVIDO (NELLE PIANTE)
ACIDI GRASSI ‘ GRASSI E LIPIDI DI MEMBRANA
- oolisaccaridi (2%) AMMINOACIDI - PROTEINE
- NUCLEOTIDI ‘ ACIDI NUCLEICI
Le reazioni di condensazione e idrolisi sono due processi
metabolici opposti che coinvolgono la formazione e la rottura di g hgd
legami chimici, spesso con la partecipazione dell'acqua. La ) t
i i i A—H + HO—B » A-B > A—H + HO—B

condensazione c.on?porica la fqrmazpne di un legame tra Flue SR ——
molecole con l'eliminazione di una piccola molecola, solitamente energeticamente energeticamente
acqua, mentre l'idrolisi & la reazione opposta, in cui una molecola St L
d'acqua viene utilizzata per rompere un legame e dividere la
molecola in due parti B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli




Il Metabolismo

Il metabolismo rappresenta 'insieme complesso e coordinato delle reazioni chimiche che si svolgono all’interno
delle cellule. Ilmetabolismo si articola in due grandi categorie di processi - catabolismo e anabolismo - strettamente

interconnessi e complementari.

energia
in forme
utili

S " ‘% CATABOLICHE ot ANABOLICHE
‘J ) ..... N -i i $

ok
' u
perdita i vari mattoni
molecole di cibo di calore molecolari le molte
per le biosintesi molecole
che formano
la cellula
molecola molecola molecola molecola molecola molecola
‘ - B —8m™»  —8 [ ——m— —_—
catalisi catalisi catalisi catalisi catalisi
da parte da parte da parte da parte da parte
dell’enzima 1 dell’enzima 2 dell’'enzima 3 dell’enzima 4 dell’enzima 5

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli

Il catabolismo comprende tutte le reazioni che
comportano la degradazione di molecole
complesse, liberando energia nel processo.
Questa energia viene in parte dissipata sotto forma
di calore, ma soprattutto € catturata in forma
utilizzabile (ATP, NADH e FADH,)

L’ , € Uinsieme delle reazioni
biosintetiche che consentono la formazione di
molecole complesse, utilizzando Uenergia
prodotta dal catabolismo. Questa energia richiede
Uimpiego di ATP e di coenzimi ridotti. In altre
parole, 'anabolismo, come proteine, acidi nucleici,
polisaccaridi e lipidi complessi.
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A)

Ordine e Termodinamica

Seconda legge: un sistema
isolato tende all’entropia

Prima legge: U'energia puo
essere convertita ma non
creata o distrutta

| D—
20mm © S ©
energia
REAZIONE “SPONTANEA” informe
man mano che il tempo passa
v S g “E CATAI\BHCI)ELICHE i " ANAE‘!"OELICHE i

wo/8 ; i

' Ve

‘ perdita i vari mattoni

molecole di cibo — molecolari le molte
per le biosintesi molecole

che formano
la cellula

Sl
NS i

o ?/ O
ZI< 9

disordine aumentato ordine aumentato

mare di materia cellula

SFORZO ORGANIZZATO CHE RICHIEDE APPORTO DI ENERGIA



Le Macromolecole Biologiche: Carboidrati

Il nome carboidrati indica una proporzione fra carbonio, idrogeno ed ossigeno. Sono essenziali per la
nostra dieta rientrano nella struttura di molecole fondamentali quali cellulosa, amido, acidi
nucleici. Lunita piu semplice non idrolizzabile viene detta monosaccaride. Seguono composti come
i disaccaridi ed i polisaccaridi.

I monosaccaridi di solito hanno la formula generale (CH2O)y, dove npud essere 3,4, 5, 6,708, e
hanno due o pit gruppi cssidrilici.

Essi contengono un gruppo aldeidico {_cf‘ﬁ) e si chiamano aldosi, o gruppi chetonici {?m::ﬂ e 5

chiamano chetosi.

D-Gliceraldeide D-Glucosio D-Fruttosio
. o H 1 CH,OH
Classificati in base a: \é/ 'CHO 2& =
a1 H—2+—OH e
. o . —)\- H—C—OH H—O—OH
Gruppo aldeidico (CHO) o chetc.mlf:o (C Q), 3& H—20—CH N
* Numero di atomi di carbonio (triosi, tetrosi, H,OH Hicl;—OH H—(|3—OH
pentosi) o H—C—OH
H—C—OH 6 |
6 CH,OH
éHZOH -
Aldosi Chetosi
R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises




La struttura Carboidrati

La struttura del «lineare» del glucosio non € quella piu stabile. Studi iniziati nel 1895 da Tollens, Fisher e
Tarnet gia indicarono la possibilita dell’esistenza di una forma ciclica.

La ciclizzazione (semiacetalizzazione) dei monosaccaridi porta alla formazione di un nuovo gruppo -OH
detto semiacetalico (0 semichetalico), e il C a cui € legato & detto carbonio glicosidico. La posizione del
—OH (sopra o sotto) determina la formazione di due anomeri.

Anomeridel D-Glucosio

9 O

H—C —OH
Pirano Furano 5 _3(|: . .
[Glucosio] [Ribosio] A ?FICz a-anomero
H—C — OH H OH . -
H | . CHzOH -OH semiacetalico
o C CI OH 5 p-Glucosio
H \CH ,OH & H—C—OH (forma aperta)
H
C —0 | 6 OH ﬂ . . .
' C glicosidico
H Ho~ S CH,0H CH,OH HO\ g
HO—C mem— .~ OH ¢ == 0 p-Glucosio
o H l!i H (aldoesoso, forma aperta)
F b. C
HERR R HO*?’ AN B-anomero
H OH ?—H

OH
Forma a sedia
R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



ISOMERI

Molti monosaccaridi differiscono soltanto nella disposizione spaziale degli atomi, cice sono isomeri.
Per esempio, glucosio, galattosio e mannosio hanno la stessa formula {CgHq20) ma differiscono

nella disposizione dei gruppi intorno a uno © due atomi di carbonio.

CH,OH
O
HO { OH
H OH H CH,OH
H oH H OH
galattosio
HO H
H OH
glucosio H H

mannosio

Queste lievi differenze producono soltanto piccoli cambiamenti nelle proprieta chimiche degli
zuccheri, ma sono riconosciute da enzimi e altre proteine e percid possono avere effetti biologici

importanti.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Carboidrati: Enantiomeri

Enantiomeri. Una coppia di isomeri ottici data dalla
presenza di un atomo di C asimmetrico (legato a quattro

sotituenti diversi) in grado di far ruotare il piano della luce - . ‘ = e
polarizzata verso destra (+) o verso sinistra (-). ." !
Hyg=t{ C C g H
Gli enantiomeri sono stereocisomeri che formano due g ©
immagini speculari l'una dell’altra, non sovrapponibili 6 L A}
- r
A D-Gliceraldeide ’
Dal punto di vista spaziale, gli enantiomeri si differenziano per la Specchio
posizione del gruppo funzionale : quelliche lo hanno a dx

. . . . Immagine speculare
(come la gliceraldeide) formano la serie D, quelli che lo hanno a della D-gliceraldeide

sX, la serie L

| monosaccaridi in natura appartengono generalmente alla CHO
serie D. H—C . .c H
CH,OH CH,OH
D-Gliceraldeide L-Gliceraldeide

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises

Legame Glicosidico

Legame a-Glicosidico Esteri Fosforici (a o B) Polisaccaridi
CH,OH CHQOH 0 CH,OH CH,OH CH,OH Amilosio
| O’—%’—O—CH; OH-—CH, | = | 5 | e
vy
G C +H0 ' l/°H OH HACS - OH Hp o5 OH H/ Ng”
I\ OH HSo~ OH H /I & o \ / \ / \ i/ o
HO CI: / \ ('3/ OH HO\ " H/ H HOl\(é)H H/ l ; |_C|>
| I | | | H OH H OH H OH
4 o § £ Glucosm 6 fc?::ato GIucHosio 1-f2:fato
CHOH CHOH CHOH Cellulosa
Legame B-Glicosidico /Cf \ /? \ /? \
0 P O—CH OH | O
o \
CHgOH EH \/ \H/I O \OH H/I I\OH H/l I\OH H/?
HO C H H % C e (o —
/l C\ & \ / 'Ll\é +H,O OH OH H OH H CI)H H OH
\OH H /H H\H / CI) ? < Ribosio 5-fosfato
—
u oF CHon - J Omopolissacaridi
AP N (stesso legame
Legame di-glicosidico Legame (a o B) N-Glicosidico Red i glicosidico)
SN\l - \ A Nt/
&l Eteropolisaccaridi
4 la e
o 0 R 1 YNed, 0 .
o et ’ g\ ’ (Ll\ N Ry LTS (alternano i legami
”/f NI |/‘f N W oo, W o o L e glicosidici a e B)
RoH / NoH I I TR PO O VORTOR Y I Tl
HO (I:: OH HO |C |C OéC\N/C_H OéC\N/C_H & L
H OH H OH F'4 —
a-D-Glucosio 0 +H,0 — +H,0 ) _ ] ] X
B c/» o c& . Legame a-Glicosidico = Facilmente idrolizzato
C O CH 4 . 3 3 — .
2/FL \OH / Ly F,l\| |/\H |\| ,/H Legame B-Glicosidico = Molecole strutturali
O
H\' |/CH20H H\' 7CH20H oh on
I
on on Nucleoside = Zucchero + Base Azotata Glicolipide = Zucchero + Lipide
p-o-Fruttosio Saccarosio

Nucleotide = Zucchero + Base Azotata + gruppo P Glicoproteina = Zucchero + Proteina



Le Macromolecole Biologiche: Lipidi

* Non hanno una formula chimica generale
* Insolubilita in solventi polari, Solubilita in solventi apolari
* Riserva energetica maggiore rispetto agli zuccheri

Gli acidi grassi concorrono alla formazione di gran parte dei lipidi = lungo scheletro carbonioso + gruppo COOH

* Acido grasso saturo = esclusiva presenza di legami semplici
(+ Interazioni di van der Waals = Aumentata Rigidita) TTTRIIT

* Acido grasso insaturo = contiene almeno un doppio legame . .

(- Interazioni di van der Waals = Aumentata Fluidita) - & < =
. . . . : . Punto di fusione
* Acido grasso poli-insaturo = numerosi doppi legami .
piu alto
—CH,
HC | ©
P HC ] H”CHZ
CGH, CH, CH, CH,CH, CH, CH,CH, C HC ™)
A AN AY AN AN AY AN AS/AN —CH,
CH,CH, CH, CH, CH, CH, CH, CH, CH, O HC™ | GH, CH, CH, CH
HC A\ 7\ Z\Z\ 20
CH CH, CH, CH, G
O
Acido stearico Acido oleico Acido linoleico

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



La Struttura Rigida del Doppio Legame

La precisa disposizione spaziale dei legami covalenti influisce sulla struttura tridimensionale & sulla
chimica delle molecole. In questo guadro, vediamo in che modo i legami covalenti vengono utilizzati

in varie molzcole biologiche.

Gli atomi uniti da due o pit legami covalenti non possono ructare liberamente intorno all’asse del

legame. Questa restrizione ha una grande influenza sulla forma tridimensionale di molte

macromolecole.

DOPPI LEGAMI ALTERNATI

La catena di carboni pud includers doppi legami. 5e guesti sono su atomi alternati di carbonio, gli
elettroni di legame si muovono all'interno della molecola, stabilizzando la struttura per un fenomeno

= )g_, chiamato risonanza.

H H

/ 1 \ / \ H H H H

—_

—

la struttura vera & intermedia fra gueste
H H H H
1 benzene
\ / \ /

C—C C—C C

;N\ / \ |
C /C—C{ KC —({ spesso scritto come @

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli




A HHHHHHHHHHHHHHHHH c)Grumm_carbossiIico
Gr_uppo metilicy | A A A (N A (O N S —CI—Cé (estremita alfa, a)
(estremitaomega, )" T T T 7 T 7 7V U U 7 U7 7 7 7 T T "SoH o

HHHHHHHHHHHHHHHHH ,

Acido grasso saturo (SFA) - Acido stearico

B Acido grasso monoinsaturo (MUFA) - Acido oleico C Acidi grassi polinsaturo (PUFA)
H HHHHHHH 3° Carbonio
Vol P W HHHY
‘ \ | I / N
~C=C—C~c-. ¥
‘*@;\ SN 7 4
SN \ 13 H /\c VA,
% /~/ / /Y
\(,{C‘\ & IO 0" N
o] L
=0
A

Acido alfa-linoleico (w 3)

& W Wy
\,\\»\\/\o,\o/o=c\c/ e
2R el w b Pl Py Acido linoleico (e 6)
paR’h o Tu S 0d )
O=gr™1. W IeDaorﬁglzis H/Y/ 7N
o W g 174’7 HHHHHHH
W I S A A R A R R ©
oo iy @yunywny i, RIS
Sc—C—C—C—0—~C—C—C = C—C—0—C—C—0—C—C—H '""C\C’f'{*l/.,H\\ HHHHHHH
H=0"" | | 1 I | Ig A I TS0~/ H
HHHHHHH HHHHHHH HHF;\’C\F
Doppio legame trans H N

‘ 6° Carbonio

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises
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Lipidi Semplici

Trigliceridi
(anche mono- e di-gliceridi)

Lipidi Complessi (Anfipatici)

- < - X
| . .
e 2 8 , ,

T
0

SHIH YT HY—HY T HD =~ HY—HO)=H)—* H)~ O~ HD~HI - HD P HD—HD— D~ 0D
1}
0

HY~HD~ D= HD~ )~ HD - HD~THD -0~ 0-
1]
0

Il
0

H=HD=HD ===~ TH =T HD—HD =HD=THD = HD - HD =" HD—="HD=HD = HD—D~OH
]
0

Acidi grassi + Glicerolo
HI=*HD~*HD~*HO~*HO—"HD~*HD~*HD~D—OH

H=H~ H =" H) = H~"HD~"HD~"HD~D~OH
HY=*H == HD—~HD - HD—*HD~"HD -0~ 0-

THY~THD =~ H~THD - D= HD-THD—HD
HY~THD =" HD = H~THO - HD - HD~THD~HD

H= ===~ =" HO-"HD—HD
H-SH - SH - SHD - HO =S HO - HD

Solo Acidi Grassi Saturi =
Molecola allo stato solido (grasso)
Con Acidi Grassi Insaturi =
Molecola allo stato liquido (olio)

Fosfogliceridi o N, CH, HHE o on
l el GHo H3C—I:I:CH3 H-C—C00 WoE——e o
O_IP=O CH cHy Chy é/ h J,\Ic
Uno dei gruppi -OH del HoH O .0_‘:;:0 e b (|)\ﬁcl’”_ :S/L
. oge | ]
glicerolo esterificato con H—C—C—CH HooH OO 0-P=0 How o 0-P=0H OH
. . | | | H—C—C—C-H H H O H—C——C—C—H H H O
Acido Fosforico O O H O o W Het——C—GH O 0 M  HL—d—GH
! ' (=0 (=0 0 H (=0 =0 O 0 h
C=0 C=0 Lo [ [ |
. g g e I I (CH)1(CH), (=0 =0 (CHy)1(CHy)7 (=0 =0
Gli altri fosfogliceridi (CH,)e(CHy)y &, b (CHdCHy CHy CH (CH Sy
derivano da successive éH3 ¢H (i:z) CHs o s
arma q q 7 (CHypsg CH
esterificazioni del gruppo -P (':'H thy (CHy &, (CHy
dell’ Acido Fosfatidico | a4 ey
((|:H2)9 Fosfatidiletanolammina Fosfatidilcolina Fosfatidilserina Fosfatidilinositolo
. s 1 . R CHs3
Dei due acidi grassi uno e
saturo e laltro insaturo . e
Acido fosfatidico
Sfingolipidi
. . - CH; H. _OH
La Sfingosina & un OH HC-I-CH, o
. CH
Aminoalcol (gruppo -N legato (l,H Cle H—C=OH H—C—CH,0H
. H 2 |
a -OH del glicerolo) | | * 0
0—P=0
HO—Cl— $— H c')H ‘I,) Py /O Galattosio
i - CH,
A loro volta, il gruppo -NH, C—HNH, HO—(IIH—é—H o EHZ ) el
puo legare altri acidi grassi, Il L 5'4H _éT’; S
mentre il gruppo -OH anche H_(|? H—<'I§ =0 e % o
oligosaccaridi e dare origine (GH2(CHa)7 (GHACHa)y C-H {-qH
. (C Hz) CH; CH CHz CH |
ai Glicolipidi s T * I HC =0
| CH CH
CH3 (%th (CHas ((l:Hz)lz(cle)zz
. - CH, CH3 3 3
SflngOSIna Ceramide Sfingomielina Galatto-cerebroside




Trigliceridi e Fosfolipidi

GRUPPO CAREOSSILICO

Se libero, il gruppo carbossilico di un acido grasso sara ionizzato.

0
/
ANANANANN

\

O

Ma di solito & legato ad altri gruppi per formare esteri

o ammidi.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli

FOSFOLIPIDI

Mei fosfolipidi, due dei gruppi —OH del glicerolo sono legati agli acidi grassi, mentre il terzo gruppo -
OH & legato all’acido fosforico. M fosfato, che porta una carica negativa, 2 ulteriormente legato a uno

divari piccoli gruppi polari, come la colina.

gruppo i
gruppo polare Firofiio colina
|

0O
|

& code idrofobe

di acidi grassi >

struttura generale
di un fosfolipide



AGGREGATI LIPIDICI

Gli acidi grassi hanno una testa- "'.
idrofila e una coda idrofoba. —___

In acqua possono formare un film
superficiale o piccole micelle.

I loro derivati possono formare aggregati pit grandi tenuti insieme da forze idrofobiche,

1 triacilgliceroli formano grandi gocce sferiche di grassi nel citoplasma della cellula.

——— film
superficiale

—— micella

_f_
200 nm
o piu

membrane cellulari.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli




TABELLA 1.4 Classificazione dei lipidi.

Gliceridi monogliceridi
digliceridi
trigliceridi

Cere

Fosfogliceridi | fosfatidiletanolammina
fosfatidilcolina
fosfatidilserina
fosfatidilinositolo
cardiolipina
Sfingolipidi sfingomielina
cerebrosidi

gangliosidi

1

Lipidi semplici: esteri di acidi grassi a lunga catena.

Lipidi complessi: esteri o ammidi di acidi grassi a lunga
catena, combinati con composti di natura diversa (acido
fosforico, ammine, amminoacidi, mono- ed oligo-saccaridi).
Steroidi: composti contenenti la struttura del
ciclopentanoperidrofenantrene e loro derivati.

Terpeni: composti costituiti dalla condensazione di diverse
unita di isoprene.

Steroidi

H,
El
HEe™ T CH,
h )cl (I: (|ZH
C_H 2
HZC/ e S L
Lo,
H,C 2
T
HZ HZ

Ciclopentanoperidrofenantrene ¢ la struttura base
degli steroidi

Il precursore ¢ il Colesterolo, da cui derivano numerose
sostanze, tra cui:

e Ormoni steroidei

* Corticosteroidi
* Altri bioregolatori endocrini

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises
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Le Macromolecole Biologiche: Amminoacidi e Proteine

Le proteine sono macromolecole formate da monomeri chiamati amminoacidi. Ad oggi se ne conoscono 22
(i “magic twenties”+ la Selenocisteina e la Pirrolisina). Le proteine sono le molecole maggiormente presenti
nelle cellule a parte l'acqua e svolgono numerosissime funzioni, tra cui:

TABELLA 1. Classificazione delle proteine coniugate.

* li enzimi, accelerano la velocita
delle reazioni chimiche

* |fattori di trascrizione, legano
sequenze di DNA, modulando Glicoproteine Carboidrati
’espressione genica; '

. . . Lipoproteine Lipidi
* le proteine strutturali, garantiscono M il |2
sostegno forma e solidita agli Nucleoproteine | Acidi nucleici
organismi; : '
c. .. . Emoproteine Gruppo eme
e canaliionici, controllano il trasporto .
di composti attraverso le membrane; Metalloproteine | loni metallici
* recettori, riconoscono e legano ' , [ _
i o Fosfoproteine Acido fosforico
igandi” specifici; .
* proteine di trasporto, trasportano Flavoproteine Nucleotidi flavinici
sostanze insolubili in acqua;
« proteine di deposito, che fungono Le proteine separate dal gruppo prostetico vengono
da materiale di riserva nei momenti dette apoproteine. Fra apoproteina e gruppo
di bisogno; prostetico Il legame & covalente e si realizza dopo
che la sintesi della catena polipeptidica
(modificazioni post-traduzionali delle proteine)

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



Amminoacidi e Legame Peptidico

Gli a-amminoacidi (aa) hanno una porzione invariante (ad eccezione della prolina, che presenta questa

porzione in forma modificata) caratterizzata da :

* un gruppo carbossilico acido (-COOH)
* ungruppo amminico basico (-NH2)

* unatomo diidrogeno

e itre gruppisono legati al Carbonio alfa

H
H
DHO;
H
Amino Side
_ Group | Chain |

Carboxyl
Group

Il Ca avendo quattro sostituenti diversi & un
atomo di C chirale e pertanto ogni aa puo
esistere in due stereoisomeri L o D, orientati
nello spazio secondo due conformazioni.

Tutti gli aa presenti nelle proteine
appartengono alla serie L. Solo la Glicina, dove
R € un atomo di H, non possiede C chirali.

p-Alanina

COO™

L-Alanina

COO™

___Specchio

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises
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Amminoacidi e Legame Peptidico

Parziale doppio legame

R H @) R H )
g S 5 H | iy | | H
El ) i SR NY | C
N 1 H ~C “OH j ' N W C “OH
H | H 1

Legame peptidico

Il legame peptidico si forma tra il gruppo -COOH ed il gruppo -NH, in una
Reazione di condensazione con eliminazione di una molecola di H20

Il legame peptidico puo essere rappresentato come un ibrido di risonanza
tra due forme limite:

* unaconunlegame singolo C-N e un doppio legame C=0,

* Unaconunlegame singolo C=N e un doppio legame C-O

Questa delocalizzazione implica che gli elettroni 1t del legame carbonilico
e del legame amminico non sono localizzati in un singolo legame, ma
sono distribuiti su un'area piu ampia, formando un orbitale delocalizzatc

Questa struttura planare rigida non consente rotazioni intorno al legame
Orbitali delocalizzati

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



AMMINOACIDI APOLARI

Co C
NH, 4 “COOH NH, i, |; COOH
Glicina Alanina
Gly Ala
G A
CH,
S
SH CH,
(lin CH,

C LN
=l = |
NH, 1y COOH NH, 1 “COOH

Cisteina Metionina
Cys Met
C M

AMMINOACIDI POLARI
PRIVI DI CARICA

(IZ)H CHs
(lf)H2 HO r('ﬁ.‘.H
(2 C
S ]y
NH2 H COOH NH2 H COOH
Serina Treonina
Ser Thr
S T

AMMINOACIDI ACIDI
(carichi negativamente)

C)< jo)
o, O
(
[
CH
|
_C< _-Cs
NH ||'| COOH NH Il-l COOH

L
CH,
: CH,

Acido aspartico Acido glutammico
Asp Glu
D E

HS(; ,[::H_g
H,C CH, CH
(I H ?Hz
C C
NH |'4 "COOH  \f h COOH
Valina Leucina
Val Leu
vV IS
7 QA
HR
= C=C
q H2 (|:)H2
C C
=) iy
1 “COOH NH, 1y COOH
Fenllalanlna Triptofano
Phe Trp
F w
OH
) O. !NH)
<ﬁHﬁ CH,
2 2
C C
ey el
NH2 H COOH NH2 H COOH
Tirosina Asparagina
Tyr Asn
X N

AMMINOACIDI BASICI
(carichi positivamente)

"HN. NH,
+NH,, o6
| A% |
CH, NH
CH, CH,
o
<‘:H2 ?HZ
(Ij:H2 ?HZ
Gk C
@ | COOH g7 ). COOH
NH, ;4 NH, &
Lisina Arginina
Lys Arg
K R

HN*  CH,
T

CH,
Iy

Hg#? i
=9

N, h COOH

Isoleucina
lle
I

H,C—CH,

b o S
H COO™

Prolina
Pro
P

X<
[
CH,
(l_i H,

&
I
NH2 H COOH
Glutammina

Gin
Q

C
= N
NH2 b COOH
Istidina
His
H

A

|COOH

Selen00|5te|na
SEC
U

H
C—GH;

N E*CHS

CH,

/
NA |COOH

Plrrollsma

PYL
e}

Amminoacidi

Gli aa sono acidi deboli e basi deboli. In una soluzione acquosa
neutra si dissociano in: =CO0O" e -NH;*

COOH 00"
| — |
PG SR
TRRGAN HNT N

In base alle proprieta chimico-fisiche dei gruppi Radicali si dividono
in tre gruppi:

« amminoacidi apolari, R apolare, insolubile in acqua;

¢ amminoacidi polari, R polare, solubili in acqua;

« amminoacidi ionizzabili, R ionizzabili, acidi o basici, quindi
solubili in acqua.

La Selenocisteina e la Pirrolisina, derivati della Cys e Lys, si
generano quando sui codoni di stop UGA e UAG si forma una
struttura a forcina che vengono lette da specifici tRNA e tradotti in
aa dal Ribosoma.

Differentemente, alcune modifiche post-traduzionali possono
interessare la Pro e Lys portando alla formazione di ldrossiprolina e
Idrossilisina.

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



Componenti di una Proteina

(A) (B)
gruppo O i
4 @) 0] P
amminico N /7 |
gruppo C 9
carbossilico schele}t polipeptidico ICH2 catene lnterall CH,
H H O H H O O@
glicina alanina amminco H —N—C—C-—N—C—C—N—C—C N—C—C\
FORMAZIONE Vi-taminme; ,.I, \ |.|| ,L (”) I ;L ;|4 f) terminale
DI UN LEGAME carbossilico
PEPTIDICO acqua CH, (I;H B (C-terminale)
CON RIMOZIONE | legami legame peptidico
D’ACQUA 4 G H Peptidici CH
HN R c” 2N
\ / H,C CHa,
HC=—=N /
\ .
H@ catene laterali
) Istidina L Acido aspartico o Leucina n Tirosina i
(His) (Asp) (Leu) (Tyn)
legame peptidico in glicilalanina

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Catene Polipeptidiche e Struttura della Proteine

N-Terminale H\N*

Struttura primaria:
sequenza di amminoacidi

Struttura secondaria:
alfa-elica e fogletto ripiegato

forma globulare Uy = ‘ Struttura quaternaria:
piu di un polipeptice

| livelli di organizzazione delle proteine.

Fonte immagine: https://www.chimica-online.it/organica/struttura-primaria-delle-proteine.htr



Legami non Covalenti aiutano le Proteina a Ripiegarsi

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Struttura Primaria e Secondaria della Proteine

Struttura primaria:
sequenza di amminocacidi

N-Term K&
— AmMminoacido

Struttura secondaria:
pifa-elica e foghetio npegato

a-Elica

Stabilizzata da ponti H
tra i residui —-CO- e -NH-
di due legami peptidici
distanti 4 residui.

legame a
idrogeno

s
.
:
@ L
N7
e - x
.
.
L]

~ legamea

Un singolo giro (passo) . idrogeno

contiene 3,6 aa

Le catene R sono © idrogeno
proiettate verso ’esterno @ carbonio >
. azoto i
v
. ossigeno ()

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises; B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli

Legame
peptigico

parallelo

o<--N

antiparallelo

legame a idrogeno

o

2
2

Zes C-Term

Struttura

Strutture B parallele sono
stabilizzati da ponti H
perpendicolari alla direzione dei
foglietti

Le catene R sporgono sopra e
sotto i foglietti

Molte strutture B formano la
superstruttura secondaria detta
foglietto



Struttura Secondaria della Proteine: Alfa Elica e Coiled-coil

a-elica
v
® catena laterale

di amminoacidi

striscia di
amminoacidi
idrofobi
“a" e “d"

le eliche si avvolgono I'una intorno all’altra
per ridurre al minimo i contatti
delle catene laterali
idrofobe degli amminoacidi

(A) con I'ambiente acquoso HOOC COOH

B) ©)
B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Struttura Secondaria della Proteine: Foglietto Beta

legame

peptidico

catena laterale
di amminoacidi

(D)

je— 0,7 nM ——»{

A)

s

(B)

e
y
v//

e

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Ripiegamento Compatto di una Proteina

polipeptide svolto
catene laterali catene laterali scheletro
non polari polari ” polipeptidico
Z .
la catena laterale polare I: refglgga del core
all’esterno della molecola ::aTana | atc:r:::m
pud formare legami non polar

idrogeno con |'acqua

N

conformazione ripiegata in ambiente acquoso

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Rappresentazione delle Strutture e Domini Proteici: Struttura Terziaria

©)

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Polimeri di Domini Proteici: Struttura Quaternaria

dimero della proteina CAP tetramero della proteina neuroamminidasi
dimero formato tetramero formato dalle interazioni
dall'interazione tra due siti di legame non identici
tra un singolo, in ogni monomero
identico sito
(A) di legame in ogni B)
monomero

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Struttura Terziaria e Quaternaria della Proteine

Omodimerie
Eterodimeri

Domini Strutturali e
Domini Funzionali

Anse (loop)
conferiscono
mobilita Il ripiegamento &
quello piu favorito
dal punto di vista

termodinamico

Triosofosfato isomerasi (vista laterale) Triosofosfato isomerasi (dall'alto)

Interazioni deboli

stabilizzano la _ . Cisteina
struttura terziaria Gruppi polari e = L0
all’esterno, gruppi —N—CI)—C— —N—?—c—
< s
Talvolta anche da apola.rl.all interno C|3H2 S CHe
legame delripiegamento SH | S
+ + 2¢e
SH
covalente forte | s ‘T’
come ponti S-S iz pElERDe: i
—N— GG —N—C—C—
§h 8 Wb g
Cisteina

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



Struttura della Proteine e Scritta nella Sequenza Amminoacidica

struttura primaria
i e ‘?;‘9" g> Agenti chimici (pH, agenti
sl denaturanti), fisici (calore,
J\ radiazioni)
struttura secondaria .
" Denaturazione
conformazione assunta (urea + mercaptoetanolo)
da brevi tratti della
catena polipeptidica ‘ Perdita di Funzione e di

Azione Biologica

struttura terziaria
la catena polipeptidica

siripiegain una . : X
conformazione Rinaturazione La denaturazione in genere e
tridimensionale ‘ irreversibile,

complessiva

struttura quaternaria
associazione di due o piu
catene polipeptidiche

Se avviene la Rinaturazione,
la proteina riacquisisce la sua
attivita biologica iniziale

a formare una proteina
con piu subunita

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises; B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Regolazione Allosterica

L’attivita biologica di molte proteine deve essere
regolata in risposta a stimoli (endogeni o
esogeni), incrementando o diminuendo
Lattivita di talune proteine.

Transizione
allosterica

A Attivatore
allosterico

<>

=
Sito _A\} r‘ Substrato
allosterico
— -]
Enzima

Sito
attivo
s sito catalitico
B Inibitore ( )
allosterico

Substrato

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises;

Regolazione Modificazione Covalente

Un enzima aggiunge uno ione o un gruppo chimico attraverso un
legame covalente (passaggio attivo ad inattivo).

Necessario un altro enzima per spezzare il legame covalente.

Es: Fosforilazione aggiunta gruppi fosfato (cariche negative) catalizzata da protein-
chinasi. Trasferiscono il fosfato da l’adenosina trifosfato (ATP), ad aa contenenti —
OH (come treonina, tirosina e serina). Lareazione inversa e catalizza da Fosfatasi

Modificazione |Sito Funzione

Fosforilazione Ser, Thr, Tyr Regolazione dellattivita. Regolazione
della formazione di complessi

Acetilazione Lys Crea parte del codice istonico nella
cromatina

Metilazione Lys Crea parte del codice istonico nella
cromatina

Metilazione Arg Crea parte del codice istonico della

cromatina

Attacco di lipidi

Cys, estremita

Ancoraggio della proteina alle
membrane

C-terminale

Ubiquitinazione Lys Regolazione del trasporto e della
degradazione. Regolazione della
lettura del codice istonico

Proteolisi limitata Attivazione delle proteasi. Attivazione
di ormoni (es. insulina)

Attacco di N- Ser, Thr Regolazione di enzimi coinvolti nel

acetilglucosamina metabolismo del glucosio

Glicosilazione Asn, Ser/Thr Riconoscimento, folding di proteine di
membrana

Idrossilazione Pro Nel collagene: facilita la formazione
della tripla elica (modificazione
irreversibile)

ADP-ribosilazione Arg, Glu, Asp Nell'ambito della trasduzione del
segnale, della riparazione del DNA e
dell’apoptosi

Solfatazione Tyr Modificazione irreversibile.
Probabilmente necessaria per I'attivita

Carbossilazione Glu Crea il y-carbossiglutammato, un

ligando del calcio, indispensabile per
I'inizio della coagulazione

; ADP
‘ Protein-chinasi |
Substrato Substrato—P

’ Protein-fosfatasi

/

H,0
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Gli Enzimi
Gli enzimi sono una classe specializzata di proteine, dette catalizzatori, che agiscono favorendo specifiche reazioni chimiche

* Riducono l'energia di attivazione di una reazione, permettendole di avvenire piu velocemente.
* Legano e tengono vicini substrato e enzima, favorendo la loro interazione.
* Specifici per particolari substrati (molecole su cui agiscono) e catalizzano specifiche reazioni.

In sintesi, gli enzimi non aumentano l'energia media dei reagenti, ma piuttosto creano un percorso alternativo con una
barriera energetica inferiore, permettendo alla reazione di procedere piu rapidamente. Non possono far avvenire reazioni
energeticamente sfavorevoli, ma possono accumulare abbastanza energia per fornire loro il carburante necessario.

CATALISI

’ PE e L’energia libera
complesso complesso di Y € maggiore C
enzima-substrato enzima-prodotto dell’energia libera

di X. Percido AG<0

Y
REAZIONE a4 A ;
LEGAME RILASCIO e il disordine
DEL SUBSTRATO sito attivo DEL PRODOTTO ENERGETICAMENTE  } yelI'universo
FAVOREVOLE X aumenta durante
‘ la reazione Y—X.

ehzie questa reazione puo avvenire
spontaneamente AG
energia di I’enzima abbassa negatlvo
attivazione I’energia
-~ per la reazione di attivazione AG
(] () . o
o ik X 2 /\ per la reazione Se la reazione positivo
2 & N d |~ Cetalizzata Y X-Y avvenisse,
5 5 l/" REAZIONE AG sarebbe > 0 )
o ——b o - b ENERGETICAMENTE o llifiverss
@ | reagente ¢ reagente SFAVOREVOLE sarebbe
piu ordinato.
X X
. } . questa reazione puo avvenire soltanto
prodotto prodotto se accoppiata a una seconda reazione
energeticamente favorevole D
(A) via di reazione non catalizzata (B) via di reazione catalizzata da un enzima



Classi di Enzimi

Tabella 3.1 Alcuni tipi comuni di enzimi

Enzimi

Reazione catalizzata

Idrolasi

Termine generale per enzimi che catalizzano una
reazione di taglio idrolitico; nucteasi e proteast sono
nomi pit specifici per sottoclassi di questi enzimi

Chinasi Catalizzano 'aggiunta di gruppi fosfato a molecole. Le
proteina chinasi sono un gruppo importante di chinasi
che attaccano gruppi fosfato alle proteine

Nucleasi

Demoliscono gli acidi nucleici idrolizzando legami tra
nucleotidi.Le endonucleast e le esonucteasi tagliano gli
acidi nucleici rispettivamente all’interna e a partire dalle
estremita delle catene polinucleotidiche

Fosfatasi Catalizzano la rimozione idrolitica di un gruppo fosfato
da una molecola

Proteasi

Demoliscono le proteine idrolizzando legami tra
amminoacidi

Ossidoreduttasi Nome generale per enzimi che catalizzano reazioni in cui
una molecola & ossidata, mentre laltra & ridotta. Gli
enzimi di questo tipo spesso sono chiamati pid
specificamente ossidas!, reduttast o deidragenasi

Sintasi

Sintetizzano molecole in reazioni anaboliche
condensando insieme due molecole pid piccole

Ligasi

Mettono insieme (legano) due molecole in un processo
dipendente da energia. La DNA ligasi, per esempio,
unisce le estremita di due molecole di DNA mediante
legami fosfodiesterici

ATPasi Idrolizzano ATP. Molte proteine con una vasta gamma di
ruoli hanno un’attivitd ATPasica che imbriglia energia
come parte della loro funzione, per esempio proteine
motrici come la miosina e proteine di trasporto di
membrana come la pompa sodio-potassic

Isomerasi

Catalizzano il riarrangiamento di legami all’interno di una
singola molecola

GTPasi Idrolizzano GTP. Una grande famiglia di proteine che
legano GTP & quella delle GTPasi che svolgono un ruolo
centrale nella regolazione dei processi cellulari

Polimerasi

Catalizzano reazioni di polimerizzazione come la sintesi
di RNA e DNA

I nomi degli enzimi di normaterminano in “-asi”, con l'eccezione di alcuni enzimi, come
pepsina, tripsina, trombina e lisozima, scoperti e definiti prima che la convenzione venisse
accettata a livello generale, alla fine del XIX secolo. Il nome comune di un enzima di solito
indica il substrato e la natura della reazione catalizzata. Per esempio, la citrato sintasi
catalizza la sintesi di citrato in una reazione tra acetil-CoA e ossalacetato.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



Le Macromolecole Biologiche: Nucleotidi ed Acidi Nucleici

L’acido desossiribonucleico (DNA) e l'acido ribonucleico (RNA) costituiti da monomeri di nucleotidi. | nucleotidi sono costituiti
da tre elementi: uno zucchero a 5 atomi di C, una base azotata ed un residuo di acido fosforico.

Lo zucchero € un 2'D-desossiribosio (manca —-OH) nel DNA o il D-ribosio nel RNA. Le basi si dividono in Purine e Pirimidine.

Le Purine [Adenina (A) e Guanina (G)] sono costituite da due anelli condensati, mentre le Pirimidine da un singolo anello

[Timina (), Citosina (C)]. _

) o H\ /H
o Legami fosfoanidride '\ll Adenina

e

Legame estere & N
N (o] o /I\ H
HOCH, O OH . N HC N/H H = 0 o)
[ L | I

Y

H N H” "Ny O H” "Ny © <« Legame C-N
5 HO  H 5 N Z\ ||4\ CI)‘ (l)_ glicosidico
S l:l, — B-o-desossiribosio Adenina (A) Timina (T) Uracile (U)
| (nel DNA) (nel DNA) (nel’RNA) Gruppi fosfato
o B N
HOCH,, OH
H H H
\NJ\ >— 2 o | Adenosina——
HO OH
I!{\ —— Adenosina monofosfato (AMP)—
B-p-ribosio (nel’/BRNA) Guanma (G) Citosina (C)

———— Adenosina difosfato (ADP) ——
Nucleoside = zucchero + base azotata | Adenosina trifosfato (ATP) ,
Nucleotide = zucchero + base azotata + acido fosforico
(possono essere mono- di- o tri-fosfato)

R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



BASI

Le basi sono composti ad anello contenenti azoto, pirimidine o purine.

"-J-
H

o
.-'ﬁ =
”HE WG ] THH Adanird
| | ] | uracile He
.-"'C."' HE e ..-'"'.:'bh‘:‘w,, L
HC TEN M =)
| [ | cilosina
HC 1y e N -
. - e e _ - §
N Yo o = aN 7 r M
" |
HE‘C% I: £ 2 £y 4 &
s, i “ = - Ly a = .-.-__,.-"'
i Sy = M e o
I . ~
HG ! ' LA Mina
i - -~ e,
timinz N i PIRIBICHMA PLIRIMA

Le abbreviazioni a una lettera sono usate in vario modo per (1) la base da sola, (2} il nucleoside o (3)
Uintero nuclectide (il contesto rende di solito chiaro a che cosa ci si riferisce). Quando il contesto non

& sufficiente si aggiungono | termini “base”,

nucleoside”, "nuclectide” o — come negli esempi sotto -
si usa il codice completo dei nuclectidi a 3 lettere.

AMP = adenosina monofosfato

dAMP = deossiadenosina monofosfato

UDF = uridina difosfato

ATP = adenosina trifosfato

NOMENCLATURA

Un nuclzoside o un nucleotide prendono il nome dalla loro base azotata.

BASE

adenina
guanina
citosina
uracile

timina

NUCLEOSIDE

adenosina
guanosina
citidina
uridina

timidina

ABBR.
A

G

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli




FOSFATI
I fostati sono normalmente uniti all'ossidrile C5 del ribosio o del deossinbosio (designato 57). Sono

comuni mono-, di- e trifosfati.

I
- come in
0 ||3 0 (lin AMP
o
1
_Q—T—O—T—U—CH: i%rgem
on o |
0 0 0
| || come
“0—P—0—P—0—P—0—CH, in
| | | ATP
on on on

Il fosfato rende un nucleotide carico negativamente.

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli



NUCLEOTIDI

Un nuclectide consiste diuna base contenente azoto, uno zucchero a cingue carboni & uno o pid

gruppi Tosfato. base

BASE @

NH,
BASE + ZUCCHERO = NUCLEOSIDE

\ N base

FOSFATO

P
0 Grrs
| N o
O —PpP—0—CH BASE + ZUCCHERO + FOSFATO = NUCLEOIIDE
2
| 5" o ZUCCHERI
L

Ciascun carbonio numerato dello zucchero di un nuclectide & seguito da un segno primo; percid si

parla del “carbonic 5 primo” ecc.

HOCH, OH

fro-ribosio usato

[ o] nall’acido ribonuclaico (RMA)
PENTOSI} 1 3 vengone usatl due tipl
uno zucchero ar z di pentosi
a cingue carboni
ZUCCHERO b

fro-2-deossirbosio usato
nell*acido deossidbonuclelco (DNA}

I nucleotidi sono subunita degli acidi nucleici.
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ACIDI NUCLEICI

Per formare polimeri di acidi nucleici, i nuclectidi sono uniti insieme da legami fosfodiesterici (o

fostodiesters) tra gli atomi di carbonio 57 & 3* degli anelli di zucchero adiacenti. La sequenza linears

di nuclectidi in una catena di acido nucleico & abbreviata utilizzando un codice a singola lettera, o —

come AGCTT, iniziando dall'estremita 5 della catena. (I? della Cgt,ena

0—P—0—CH,

legame —_ O —P=0
fosfodiesterico

esempio: DNA

estremita 3’
della catena OH
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La struttura del DNA: Ponte Fosfodiesterico

Ponte Fosfodiesterico , , o o
In una singola elica due nucleotidi (nt) sono legati insieme da un

estremita 5’ della catena ponte fosfodiesterico un legame covalente tra il gruppo -OH
i legato al C3’ del primo nted il gruppo -P legato al C5’ del
| secondo
0= pam0
1t e Questo identifica una direzione di sintesi degli acidi nucleici
o S che & sempre 5'P > 3'0OH
maggiore e chan
3 : L’aggiunta dei nt all’elica nascente richiede energia che viene
O . lewme  fornita daint stessi.
solco O = tam()
e c]> : L’idrolisi del legame ad alta energia esistente tra il primo P ()
5CHy ) e gli altri due (B, y) nel nucleosidi trifosfato libera ’energia
4.\, ;mhe? .‘1' sufficiente per la formazione del ponte fosfodiesterico
| \
3@ Z La successiva idrolisi del gruppo Pi-Pi (pirofosfato) rende la

reazione irreversibile

estremita 3’ della catena
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Filamento Stampo e Nuovo Filamento

unita che compongone il DNA
zucchero

fosfato
-+ ] — X ssvromia N N T | estmia
zucchero- base l . . . T

fosfato (guanina) nucleotide

filamento di DNA

DNA a doppio filamento

)y’ % 5
N=m)

doppia elica di DNA

coppie di basi unite
da lenami idroaeno

filamento S stampo
IIIIIII I

filamento S < II III
5’ ?FIFFF??!F 3’ o ﬁm )
@ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 di nuovo filamento S

) 6 6 6 6 0 6 6 6 O &

filamento S’
doppia elica di DNA parentale \ Hﬂiﬂﬂﬂ'!in

P © 0 0 © 0 O O O O 14
filamento S’ stampo

doppie eliche figlie di DNA
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La struttura del DNA: la Doppia Elica
ILDNA e costituito da due eliche poli-nucleotidiche complementari ed antiparallele, avvolte in senso destrorso .

La doppia elica misura 2 nm. Lo scheletro di zucchero-fosfato e polare e in soluzione acquosa € carico
negativamente. Le basi azotate, a causa degli aromatici, hanno caratteristiche apolari.

Le singole eliche sono complementari: (A=T) con due legami H; . Per cui, ilnumero di
purine € uguale a quello delle pirimidine e la distanza delle coppie resta sempre costante (1 nm).

| Estremita 5' P

2nm | Estrerr;ité 3'0OH
e ? ¥ i CH, o .
5 T SR Bp complanari estremita 5 .
ez @::;@QZ o o — 3 0, o
z/ """" ! N=< e o ?_ P
e 2 N o HC—0~P=0 o %
A \(@:I_'I::@' Z/P Adenina Timina o \7
"""" 4
\zi@@o e basi 0!
P Z/P/ Solco HC H C -
> maggiore | o=p—0—CH. = H. L _(essss H—N N._H - . > \
P AR H B itas : *‘("k =0
A =N T A }_g\/N = estremita 3' "\ < L7z - e
- 7 PQ ) N\ﬂ/N Hee N>= o ?- 7 HO —— O/ 7
z ”"-‘-‘:.’©,Z\R 5 o A HC—0—P=0 | 0,34 nm G (
< -
B o i Ad £
‘ q@@j—f | e e ° |z O\(‘) - G o
P, @ @2 & D e
: > v oy o
34 Z\P\ /Z/P Solco HoOH o o & /O
P Y Ne-N=====H—N N o o —— oy, 0
€2 g | T =N O i I O*P:‘" A — O 2o
% 7 ORI HEN = ! B> US il S 7ucchero
— 77 Citosina H 9 0 00 A \
i P~ 0,34 nm G G o)
@GQ/Z/ uanina .
P ? b Pa N ™ d":(o"’—o
P ity —ty
P O=P—0—CH, H._N Oesna (o) o)
,z/&)}'"@:z\ L - \(ﬁ NW\)\(H 0=pP-0O C ~ OH legame
. o g 3 =4 Ri=HE=== iy i % o \ fosfodiestere
e o \
FArimidina \O H Citosina ° (|) estremita 5’ R legame idrgano ;
Purina Estremita 3' OH Guanina Estremita 5'P estremita 3’
A Doppia elica (B)
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La struttura del DNA: la Doppia Elica

Un’altra particolarita della doppia elica € la presenza di due solchi e maggiore e minore. Questi solchi vanno interpretati come delle
“serrature” che permettono ’accesso all’informazione. La molecola di DNA di tipo “canonico” € quella avvolta in senso destrorso
ed e detta DNA-B. Nel DNA B, ogni giro d’elica contiene 10 coppie di basi (bp) ed il passo misura 3,4 nm (tra 2bp € di 0,34 nm).

ILDNA Z € una forma alternativa del DNA ad avvolgimento sinistrorso che si origina in regioni del DNA che presentano citosine
metilate. La sua presenza & associata alla regolazione della trascrizione ed & considerato un marker di trascrizione in situ. E inoltre
coinvolto nella rottura dei cromosomi in quanto puo indurre instabilita nel genoma.

 \\ 2\ Strutture Palindromiche
+* »
— " " Una sequenza che puo essere letta in
Y entrambi i sensi conservando il suo
& < significato.
C
(@,
QI(“ Nella doppia elica si traduce nella possibilita
Solco 00 Dg. Seqmento di formare appaiamenti complementari
e Al avvolto a doppia all’interno dello stesso filamento (forcina).
- a!)%
0ICO
minore ‘%
Solco s %% Se due sequenze ripetute sono intervallate da
minore § @ . . .
K D un tratto non palindromico, si genera un’ansa.
Qo
(13 Segnali di riconoscimento per proteine di
(- N 5'CGACGTTACCTTG CAAGGTAAGGTAAS g _ perp .
@ uq 3 GCTGCAATGCAAC GTTCCATICCATTS’ regolazione, come le endonucleasi

ADNA-B BONAZ R. Alessandro et al., Biologia e Genetica, Edises



I NUCLEOTIDI E LORO DERIVATI HANNO MOLTE ALTRE FUNZIONI

1 Come nuclecsidi di- e trifosfato, trasportanc energia chimica nei loro legami fosfoanidridici
facilmente idrolizzabili.

. A NH,
legami fosfoanidridici
N = N 3 Vengono usati come piccole molecole di segnalazione interne alla cellula.
74
0 0 0 < | NH
I | | N Z esempio: AMP ciclico (CAMP) 2
0—P-0—P--0—P—0—CH, N P N N
| 0 T )
oo o o .
N
CH,
/ 0]
(0]
esempio: ATP (o [{{J) OH OH I
2 Si combinano con altri gruppi per formare coenzimi. O_T O CH
O-—
NH,
= N
JT >
PO ot 80 S
HS—C—-C—-N-C—-C—C—-N-C—-C-—C—C-0—P—0—P—0—CH, o
I I . (J_) é | |
H H H H H H H Ha H O o
esempio: coenzima A (CoA) 0 OH
[
D=F|‘—D‘
o-
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La struttura del DNA: Forme Tautomeriche delle basi azotate

Le Basi Azotate possono raramente assumere conformazioni diverse dette Tautomeriche che le consentono di
formare appaiamenti non canonici con altre basi azotate, normalmente non accessibili. Questo molto spesso
comporta linsorgere di mutazioni puntiformi

(@) H\ _H
H.C H N
3 7
Y H H H i
PN s NN N [
H N\ (9 Timina Guanina Citosina 7Y 73 Adenina j /k
| forma N forma forma 5 4 LE L o | forma H N O
H enolica 1 ' comune imminica 41 3 N—H———N{2 3\ N comune | \
Timina (T) (rara) N (rara) N ‘z« >:N H
(nel DNA) / 0 Citosina (C)

/
Nr
~Z

H
N — N—-——H—N/ 8/'N O—11 -0 CHy 0
Adenina 78/ 4 Citosina Guanina A 7 5 Timina H\ N
"{ forma N® 4 5\ forma forma /N N---H—N3 \e forma N N\
J\ | >—H imminica / . 2’ P » 1% comune enolica 2/ > 2 1 comune g J\ I >—H
H <\ N (rara) = O>— N, (rara) N N—H -G N \N \N N
i OH / | 1N\
H H H
Adenina (A '
enna (@) Stato raro Stato comune Stato raro Stato comune Guaning (2)
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estremita 5’

La molecola di RNA

RNA differisce dal DNA per 3 caratteristiche:

1) Ribosio invece del 2’-desossiribosio
2) Uracile al posto della timina
3) E’ una singola catena polinucleotidica

DNA
P 0 0 0 0 0 0 0 0 O &)

'R TR
p 0 0 0 0 0 0 0 0 0o ojf
filamento stampo

l TRASCRIZIONE

IIIIIII!IIS’
- 3 BN B
» : : RNA
utilizzato nell'acido utilizzato nell’acido
ribonucleico (RNA) deossiribonucleico (DNA)
3 5

(A HOCH, O, OH

HOCH, O, OH

(B) (If <">
(= HaC
HC” NH e ONH
Il | Il |
HC C HC C
N N - \O ~ N > \O
| I
H H
OH
| uracile timina
estremita 3 scheletro di zucchero-fosfato
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appaiamento
di basi
convenzionale —

RNA codificanti e non codificanti

Tabella 6.1 1 tipi principali di RNA prodotti nelle cellule

basi
non appaiate

\
appaiamento di basi
non convenzionale

©)

B. Alberts et al., Biologia molecolare della cellula, 7e - Zanichelli

Tipo di RNA  Funzione

mRNA RNA messaggeri, che codificano proteine

rRNA RNA rihosomiali, che formano la struttura bhase dei
rihosomi e catalizzano la sintesi proteica

tRNA RNA transfer, che hanno un ruolo centrale nella sintesi
proteica come adattatori tra mRNA e amminoacidi

RNA della Serve come stampo per 'enzima telomerasi, che estende

telomerasi le estremita dei cromosomi

sNRNA Piccoli RNA nucleari, che intervengono in vari processi
nucleari, compreso lo splicing del pre-mRNA

snoRNA Piccoli RNA nucleolari, usati per processare e modificare
chimicamente gli rRNA

[ncRNA Lunghi RNA non codificanti, che non sembrano avere tutti
una funzione; alcuni servono da impalcatura e regolano
diversi processi cellulari, compresa 'inattivazione del
cromosoma X

miRNA microRNA, che regolano 'espressione genica hloccando la
traduzione di specifici mRNA e causandone la
degradazione

siRNA Piccoli RNA interferenti, che spengono 'espressione
genica attraverso la degradazione di mRNA specifici e
contribuendo alla creazione di strutture cromatiniche
repressive

PIRNA RNA che interagiscono con piwi, che si legano alle proteine

piwi e proteggono la linea germinale dagli elementi
trasponibili
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