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La chimica, generale e organica, e la biochimica sono discipline fondamentali per tutti 1 percorsi
formativi di ambito biologico e medico. I relativi corsi si rivolgono a studenti che, provenendo da
diverse tipologie di scuole secondarie di secondo grado, presentano preparazioni molto eterogenee.
Da qui la necessita di un testo esaustivo, che possa fornire le necessarie conoscenze di base - ¢
colmare eventuali lacune - negli ambiti disciplinari di area chimica e biochimica.

Questo testo nasce dall’idea di rielaborare 'opera di Sackheim “Chimica per le Scienze Biome-
diche” revisionandola e aggiornandola nei contenuti, nel linguaggio e negli strumenti didattici. Ai
capitoli globalmente riscritti, ne sono stati aggiunti altri redatti ex novo e arricchiti da riferimenti
relativi ai progressi scientifici delle discipline negli ultimi anni.

Un obiettivo considerato imprescindibile ¢ stato quello di rendere piti coordinata la materia
allo scopo di favorire I'apprendimento di tutti gli studenti universitari ai quali il testo si rivolge,
siano essi di ambito biomedico, sanitario, della riabilitazione o delle scienze motorie e, piu in
generale, di coloro che necessitano di conoscere le nozioni fondamentali di chimica e biochimica
previste nei loro percorsi formativi. I libro pud dunque costituire un utile supporto didattico
anche per quei corsi di studio che prevedono un insegnamento di biochimica in assenza di uno
propedeutico di chimica, come accade in molti corsi in ambito sanitario.

Il testo va incontro all’esigenza didattica sempre piu richiesta di sviluppare un apprendimento
per competenze, basato sull’integrazione dei saperi. Il percorso conoscitivo inizia dagli atomi e dalle
molecole e si snoda lungo 1 livelli di complessita superiore di organizzazione della materia, quali
la cellula, gli organi e i sistemi, mettendo in relazione i principi della chimica e della biochimica.

A tal proposito un esempio puo essere la correlazione fra la respirazione cellulare, argomento
biochimico, e le reazioni di ossido-riduzione, un argomento chimico, dato che la comprensione
della base chimica di cio che si osserva ¢ essenziale per il raggiungimento della piena consapevo-
lezza del fenomeno biologico. Per rendere evidente tale interdipendenza nella parte di chimica si
ritrovano dei box “Collegamenti alla biochimica”.

Un’attenzione alla relazione tra contenuti ¢ stata posta anche all'interno delle singole parti e
fra la biochimica strutturale e quella metabolica. In particolare, alcuni aspetti delle molecole di
interesse biologico sono anticipati durante la trattazione della chimica organica, come ad esempio
la formazione delle forme cicliche degli zuccheri, che viene descritta nel capitolo dedicato ai
carboidrati e viene messa in relazione alla piu generale reazione di formazione degli emiacetali
e degli acetali descritta durante la trattazione delle aldeidi e dei chetoni; oppure il concetto di
isomeria che, brevemente anticipato nei capitoli di chimica organica, viene sviluppato come box
Approfondimento sempre nel capitolo dedicato ai carboidrati.

Il manuale ¢ organizzato in tre sezioni: chimica generale, chimica organica e biochimica, cia-
scuna articolata in capitoli e paragrafi ben evidenziati nella presente veste grafica in modo che
gia al semplice scorrere delle pagine sia possibile individuare la struttura dei capitoli e gli specifici
argomenti. Tale struttura ¢ arricchita dalla presenza dei box “Approfondimento” e “Collegamenti
alla biochimica” che forniscono informazioni su metodi innovativi, curiosita o aspetti peculiari.
Alla chiusura di ogni capitolo sono presenti degli organizzatori delbapprendimento, i “Concetti
chiave”, che evidenziano i passaggi fondamentali del capitolo.

Nel complesso si € cercato di offrire un volume completo ma allo stesso tempo maneggevole e
scorrevole, dotato di strumenti didattici in grado di rendere piu efticace lo studio e piu autonomo
lo studente nell’acquisizione delle proprie conoscenze.
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CAPITOLO 4

4.1 Molecole

Una molecola si forma dalla combinazione di due o pit atomi. Questi atomi
possono essere dello stesso elemento come nel caso della molecola dell’ossigeno
(O,) o di elementi diversi come nel caso dell’acido cloridrico (HCI). Una mo-
lecola piti complessa ¢ quella del glucosio, C.H,,O,. Che cosa mantiene uniti gli
atomi in una molecola? Gli atomi in una molecola sono uniti da legami chimici.

4.2 Stabilita degli atomi

Molti atomi sono stabili (non reattivi) quando il loro livello energetico piu esterno ¢
completo, cio¢ riempito con otto elettroni. I gas nobili neon, argon, cripton, xenon e
radon, avendo otto elettroni nel livello pit esterno, sono stabili. Peccezione a questa
regola, definita regola dell’ottetto, ¢ rappresentata dal gas nobile piu leggero, I'elio,
il quale ¢ stabile, anche se nel livello piu esterno ha solo due elettroni. Cio dipende
dal fatto che il primo livello energetico puo contenere solo due elettroni.

Gli atomi che non hanno nello strato pit esterno otto elettroni possono per-
dere, acquistare o scambiare 1 loro elettroni di valenza con altri atomi in modo da
raggiungere una configurazione elettronica piu stabile cui € associata una minore
energia (potenziale). Il processo del riarrangiamento degli elettroni determina il
comportamento degli atomi nelle reazioni chimiche.

4.3 Simboli e formule

11 simbolo non solo identifica un determinato elemento, ma rappresenta anche
un atomo dell’elemento. Cosi il simbolo Ca serve a designare I'elemento calcio e
anche un atomo di calcio (il numero 1 ¢ sottinteso e, quindi, non viene scritto).
Due atomi di calcio sono rappresentati da 2 Ca.

La formula chimica indica gli elementi presenti in un composto. Cosi la
formula NaCl indica che il composto cloruro di sodio ¢ formato da un atomo
di sodio (Na) e un atomo di cloro (CI).

Se nella formula del composto ¢ presente piti di un atomo dello stesso elemento,
questo viene rappresentato con un pedice numerico che serve ad indicare quanti atomi
di quell’elemento sono presenti. Nel composto H,CO, (acido carbonico) sono presenti
due atomi di idrogeno (H), un atomo di carbonio (C) e tre atomi di ossigeno (O).

Per rappresentare pit di una molecola di una sostanza si utilizza un numero
(coefficiente) posto davanti alla formula della molecola. Ad esempio, 2 H,CO,
rappresenta due molecole di acido carbonico.

La formula O, rappresenta una molecola di ossigeno (1 viene omesso perché
sottinteso). Questa molecola ¢ formata da due atomi di ossigeno. La formula H,
indica una molecola di idrogeno formata da due atomi di idrogeno. Sia O, che
H, sono molecole biatomiche.

Vi sono anche molecole monoatomiche, cio¢ formate da un solo atomo, come
ad esempio 1 gas nobili neon (Ne) e argon (Ar). Altre molecole, come quella dello
zolfo (S,), contengono diversi atomi e quindi vengono definite poliatomiche.

Bisogna fare attenzione a distinguere 2 O da O,. Il primo esempio (2 O)
rappresenta due atomi di ossigeno che non sono combinati, essi cio¢ sono atomi
separati e indipendenti tra loro; O, rappresenta invece una molecola di ossigeno
formata da due atomi di ossigeno legati tra loro con legami covalenti. Due mo-
lecole di ossigeno sono rappresentate da 2 O,.
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4.4 Rappresentazione della struttura elettronica

La rappresentazione della struttura elettronica mediante punti (struttura di Lewis)
¢ un metodo abbreviato per rappresentare la struttura elettronica di un atomo. In
questo metodo, il nucleo e tutti i livelli energetici di un elemento, ad eccezione
dell’'ultimo livello, sono rappresentati dal simbolo dell’elemento.

Gli elettroni di valenza (clettroni dello strato esterno) sono invece rappre-  Elettroni di valenza
sentati da punti. Per esempio, il sodio (simbolo Na, numero atomico 11) ha 11
elettroni che sono cosi distribuiti: 2 nel primo livello energetico, 8 nel secondo
livello e 1 nel terzo livello (cioe il livello energetico piu esterno). La struttura di
Lewis del sodio ¢: Na-. Il punto rappresenta I’elettrone di valenza, il simbolo Na
rappresenta il nucleo del sodio e gli altri elettroni. Il carbonio, numero atomico
6, ha due elettroni nel primo livello e 4 nel secondo livello. La rappresentazione
del carbonio ¢:

-C-

4.5 Formazione degli ioni

La Figura 4.1 mostra la rappresentazione della struttura elettronica mediante punti
degli elementi dei primi tre periodi della tavola periodica.

Si consideri atomo di sodio. Se il sodio perde lelettrone piu esterno, la sua
struttura elettronica sara identica a quella dei gas nobili, con otto elettroni nel
livello energetico piu esterno, che ¢ caratterizzata da una grande stabilita.

Quando un atomo di sodio cede un elettrone, diventa una particella carica
positivamente detta ione sodio. La reazione puod essere scritta come:

Na ——>Na*+ e

dove il segno positivo indica una carica uguale a +1 (il numero 1 ¢ sottin-
teso e pertanto non viene scritto). La carica dello ione sodio risulta essere
positiva in quanto il sodio ha 11 protoni nel nucleo, ma 10 elettroni al di
fuori del nucleo.

Datomo di alluminio, che ha 2 elettroni nel primo livello energetico, 8 nel
secondo e 3 nel terzo (livello pit esterno), perde i tre elettroni di valenza per
formare lo ione alluminio, il quale avra una carica +3 (che viene rappresentata
in alto a destra del simbolo con 3+).

Gli elementi che hanno sei o sette elettroni nel livello pit esterno tendono
ad acquistare elettroni per raggiungere la configurazione elettronica con otto
elettroni esterni.

H- ‘He:

7. 8ee gee 10_ oo
.

Li- | ‘Be:| *B: | *C- | e | °G: | “F: |:Ne:| m FIGURA 4.1

— Rappresentazione della struttura
"Na. | “Mg:| “Al: | “Si- | “P: | "§: |G 18Arl elettronica mediante punti dei primi

18 elementi della tavola periodica.
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Si considerti il cloro, che ha rispettivamente 2,8 e 7 elettroni nel primo, secondo
e terzo livello. Patomo di cloro tende ad acquistare un elettrone per completare il
livello energetico piu esterno con otto elettroni e raggiungere quindi la struttura
stabile dei gas nobili. Patomo di cloro formera cosi lo ione cloruro:

Cl+e —CIl-

Tale ione, avendo un elettrone in piu rispetto all’atomo di cloro, acquistera
una carica —1. Anche in questo caso il valore numerico 1 ¢ sottinteso e quindi
non viene scritto.

Un atomo che ha ceduto o acquistato elettroni nel suo livello energetico

Ione  piu esterno diventa uno ione. Uno ione formato da un metallo avra una carica
positiva pari al numero di elettroni ceduti, uno ione formato da un non metallo
avra una carica negativa uguale al numero di elettroni acquistati.

Gli ioni positivi, in soluzione, sono attratti da un elettrodo negativo chiamato
catodo; pertanto gli ioni positivi sono anche chiamati genericamente cationi.
Analogamente, gli 1oni negativi sono attratti da un elettrodo positivo detto anodo,
per cui essi sono chiamati genericamente anioni. [ cationi pit comuni presenti
nei liquidi biologici sono lo ione sodio, Na*, lo ione potassio, K*, e lo ione calcio,
Ca?". Danione piu abbondante ¢ lo ione cloruro, CI.

4.6 Raggio ionico

Quando l'atomo di un metallo perde un elettrone (o piu elettroni), la carica
nucleare positiva risulta maggiore della carica degli elettroni circostanti; ne segue
che 1l nucleo attrarra maggiormente verso di sé gli elettroni, con conseguente
diminuzione del raggio atomico. Per 1 cationi, quindi, il raggio ionico ¢ minore
del raggio atomico.

Quando un atomo acquista un elettrone (o piu elettroni), la carica positiva del
nucleo risulta inferiore alla carica negativa degli elettroni, pertanto il nucleo non
potra attrarre gli elettroni con la stessa intensitd di prima; quindi, per gli anioni il
raggio ionico risulta maggiore del raggio atomico.

La Figura 4.2 riporta il raggio relativo di diversi atomi e dei corrispondenti
ioni.

II II1 v A% VI VII || VIII

HO
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Il FIGURA 4.2

Raggio atomico e raggio
ionico relativi ad alcuni
elementi.
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23.2 Muscolo scheletrico

II muscolo ¢ un trasformatore di energia, in quanto trasforma energia chimica
in energia meccanica. Esistono piu di 600 muscoli nel corpo umano. Il muscolo
scheletrico ¢ formato da fibre muscolari striate scheletriche (miofibre schele-
triche). I nuclei della miofibra scheletrica sono localizzati in zone periferiche del
citoplasma, o sarcoplasma, addossati alla membrana plasmatica, o sarcolemma. Il
sarcolemma ¢ rivestito esternamente dalla membrana basale, il tessuto connettivo
che, nei muscoli, prende il nome di endomisio, costituto da collagene e glico-
proteine. Gruppi di circa 150 miofibre sono circondati dal perimisio, costituendo
un fascicolo. Infine, I'epimisio ¢ una robusta fascia muscolare che circonda il
muscolo e si continua nel tendine, che collega il muscolo all’osso. L'inserzione
tendinea ¢ molto robusta poiché il tendine si fonde con il periostio. I tendine
¢ formato prevalentemente da collagene che gli conferisce la ben nota solidita;
infatti, ¢ molto resistente alla trazione (oltre 500 kg) e poco elastico (allungamento
massimo pari al 5% della sua lunghezza) (Fig. 23.1a).

Pendomisio ¢ percorso da vasi sanguini, attraverso cui arrivano alla cellula
I'ossigeno, 1 fattori di crescita e le sostanze nutritizie. Inoltre, ¢ percorso dalle fibre
nervose dei motoneuroni, che in esso formano la giunzione neuromuscolare.Le  Giunzione
terminazioni sinaptiche che si dipartono dagli assoni dei motoneuroni innervano ~ Meuromuscolare
una o piu miofibre in zone chiamate placche motrici.

Si definisce unita motoria l'insieme di un motoneurone e delle miofibre
innervate dai suoi prolungamenti. La dimensione dell’'uniti motoria definisce il
grado di finezza del controllo. Maggiore ¢ il numero di fibre, minore ¢ la finezza
del movimento e viceversa. E chiaro, invece, che maggiore & la forza richiesta,
maggiore sara il numero di unita motorie reclutate.

Ogni miofibra contiene un citoscheletro formato da filamenti proteici

detti miofibrille, che sono disposti in parallelo tra loro e sono circondati  Miofibrille
dal citoplasma (sarcoplasma), dove sono presenti gli organelli citoplasmatici.
Le miofibrille sono avvolte dal reticolo endoplasmatico, che prende il nome
di reticolo sarcoplasmatico. Questa struttura ¢ la sede di accumulo di ioni
Ca?" e sovraintende al loro rilascio nel sarcoplasma e al loro riassorbimento. Il
reticolo sarcoplasmatico ¢ costituito da una struttura membranosa, organizzata
in cisterne longitudinali, che rivestono esternamente le singole miofibrille e
terminano nel sistema tubulare trasverso, distribuito in prossimita della
parte centrale del sarcomero. In questa zona, il reticolo prende contatto con
invaginazioni del sarcolemma all’interno del sarcoplasma chiamate tubuli T.
Il tubulo T ¢ affiancato, a destra e a sinistra, dalle estremita allargate delle
cisterne del reticolo sarcoplasmatico, dette cisterne terminali. Il tubulo T e
le cisterne terminali formano la triade (Fig. 23.1b).
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Il FIGURA 23.1
Rappresentazione schematica di un muscolo (@) e di un fascio di sei miofibrille (b).

23.2.1 Organizzazione del sistema contrattile

Se si osserva una miofibrilla al microscopio ottico, essa mostra una caratteristica
striatura trasversale dovuta al succedersi di bande chiare e scure; & proprio questo
alternarsi di strie ben visibile che ha fatto denominare questo particolare tipo di
muscolo “striato”.

La banda scura ¢ birifrangente ed ¢ detta banda A (anisotropa), mentre la
banda chiara ¢ meno birifrangente ed ¢ detta banda I (isotropa). Nella banda A
si riconoscono due parti: i filamenti spessi e i filamenti sottili, con questi ultimi
che si estendono dalla banda I, si sovrappongono a una parte dei filamenti spessi
e terminano in corrispondenza della zona centrale o banda H. La banda I,
costituita da filamenti sottili, ¢ divisa a meta da una struttura detta linea Z, che
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mantiene tali filamenti paralleli e uniti. La banda A ¢ attraversata dalla linea M.

Lunita ripetitiva compresa tra due linee Z ¢ chiamata sarcomero (Fig. 23.2).  Sarcomero
Una miofibrilla & formata mediamente da circa 10.000 sarcomeri, che durante la

contrazione subiscono un accorciamento che va dal 25% al 50%.
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Il FIGURA 23.2

Struttura della miofibrilla e del sarcomero. (a) In ogni sarcomero si distribuiscono filamenti spessi
alternati a filamenti sottili. Sono rappresentate, inoltre, le sezioni trasversali di differenti porzioni del
sarcomero: le frecce mostrano le relazioni strutturali tra i filamenti spessi e sottili nella zona di sovrap-
posizione, o zona Al, e tra filamenti spessi e sottili e altre proteine del sarcomero (titina) in banda H,
linea M, banda | e linea Z. (b) Microfotografia elettronica di un singolo sarcomero. (¢) Rappresentazione
schematica di una sezione longitudinale del sarcomero.



378 CAPITOLO 23

Proteine del sarcomero e loro organizzazione in miofibrille

Nelle miofibrille, costituite da sarcomeri, ¢ presente circa il 60% delle proteine
sintetizzate da una miofibra, appartenenti a tre classi distinte: proteine contrattili
(miosina e actina), proteine regolatrici (troponina e tropomiosina) ¢ protei-
ne strutturali (titina, CapZ, nebulina, a-actinina, miomesina, ecc.). Queste
proteine danno origine a strutture sovramolecolari chiamate filamenti spessi e
filamenti sottili.

Filamenti spessi - Un filamento spesso ¢ costituto da circa 400 molecole di

Miosina  miosina e da altre proteine associate (es. miomesina). La miosina (PM 470 kDa)
appartiene a una superfamiglia di proteine comprendente circa 18 classi, 10 delle
quali sono espresse nell’'uomo a diversi livelli in molti tessuti. La miosina coinvolta
nella contrazione ¢ detta miosina convenzionale o di tipo II (Fig. 23.3a).

La miosina ¢ costituita da due catene pesanti (circa 200 kDa) aventi sequenza
identica e da due coppie di catene leggere (da 15 a 27 kDa) che differiscono per
dimensioni in relazione al tipo di muscolo. Le catene pesanti di una molecola
di miosina si avvolgono l'una sull’altra originando un dominio a doppia elica
(coda), mentre all’estremita N-terminale formano due regioni globulari (teste),
alle quali sono associate le catene leggere. La testa della miosina si puo dividere
in due regioni: il collo, in continuita con la coda, e il domino motore, dove
ha sede l'attivita ATPasica e vi sono 1 siti di interazione con lactina. A livello
del collo si associano le catene leggere con funzioni regolatrici e stabilizzatrici,
mentre all’interno del collo ¢ collocato uno degli snodi o cerniere di ripiega-
mento della molecola.

Le molecole di miosina sono orientate in direzione opposta nelle due meta
del filamento spesso, con le code che si affrontano nella zona centrale. Le te-
ste nel miofilamento sono disposte verso 'esterno ad intervalli regolari e ogni
coppia di teste ¢ spostata di un terzo di giro rispetto alla precedente. La zona
centrale del filamento spesso risulta priva di teste ed ¢ formata solo da code;

Miomesina  nel punto in cui le miosine si incontrano coda-coda ¢ presente la miomesina,
che delinea la linea M.

Filamenti sottili - Un filamento sottile ¢ costituito da una doppia elica di
monomeri di actina globulare (G-actina) e dalle proteine di regolazione tropo-
miosina e troponina, che sono presenti in rapporto molare di 1:1 nel muscolo

Actina  scheletrico e cardiaco. L'actina ¢ una proteina idrofilica e globulare (43 kDa)
la cui polimerizzazione porta alla formazione di microfilamenti di F-actina,
composti da due catene parallele lineari avvolte I'una sull’altra ad elica. Nelle
cellule muscolari 1 microfilamenti di F-actina costituiscono i miofilamenti sottili;
le estremita di questi filamenti sono protette da due proteine: CapZ, inserita
nella linea Z, dove interagisce con I'a-actinina che ha la funzione di tenere
“spaziate” le molecole di actina, e la tropomodulina. Queste due proteine
stabilizzano il microfilamento e bloccano 'eccessivo allungamento o accorcia-
mento dei filamenti sottili.

Tropomiosina La tropomiosina (66 kDa) ¢ una molecola allungata costituita da due catene
polipeptidiche avvolte a a-elica che si dispongono sui filamenti di F-actina. E
coinvolta nel meccanismo di regolazione della contrazione: essa ¢ localizzata nel
solco della doppia elica di F-actina per mascherare e, alternativamente, esporre 1
siti di legame con le teste di miosina.
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