LIPIDI

FUNZIONI BIOLOGICHE DIVERSIFICATE:

1) Riserve energetiche (trigliceridi), dalla loro ossidazione viene
liberata un’elevata quantita di energia.

2)  Strutturale:  Costituzione delle membrane biologiche
(glicerofosfolipidi, sfingolipidi).

3) Rivestimento e protezione delle superfici, isolamento termico (cere).
4) Funzioni altamente specializzate, di tipo ormonale, riconoscimento

cellulare.

** Sono molecole insolubili in soluzione acquosa, ma solubili in solventi
organici.
*** Non formano polimeri, ma sono molto eterogenei
** Possono essere totalmente idrofobici oppure anfifilici.

Costituenti basilari dei lipidi sono gli ACIDI GRASSI



Acidi grassi: Composti da una coda idrocarburica e un gruppo CARBOSSILICO

/CH2 /CH2 /CHQ /CH2

(-COOH in posizione 1)

| piu comuni possiedono da 12 a
20 atomi di carboni (16-18 piu
comuni)

Possono essere:

Saturi,

Monoinsaturi (MUFA)

Poliinsaturi (PUFA)

(il primo doppio legame &
solitamente in posizione 9-10, i
successivi in posizione 12-13,

e 15-16, non sono coniugati).

In genere il doppio legame € in
conformazione CIS e viene
indicato nella nomenclatura con il
simbolo A" Y
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Due convenzioni per la nomenclatura
degli Acidi grassi naturali
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(b) 20:5(A>S L1417y Acido eicosapentaenoico (EPA),
un acido grasso omega-3
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Acidi Grassi Essenziali




Conformazione

Carboxyl
group

Hydrocarbon

chain l__

Ac. stearico Ac. oleico
(stearato a pH 7) (oleato a pH 7)




Saturated Mixture of saturated and
fatty acids unsaturated fatty acids

(c) (d)




Liquidi a temperatura

ambiente Solidi a temperatura
ambiente



Alcuni Acidi grassi naturali
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I doppi legami degli ac. Grassi insaturi a contatto con l'ossigeno si
ossidano formando aldeidi e carbossilati corti che conferiscono un odore
rancido al cibo che li contiene.
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Cosa sono i
Grassi
Idrogenati?

L idrogenazione & un processo industriale che trasforma oli vegetali liquidi
in grassi solidi. In questo processo i doppi legami vengono fatti reagire con
idrogeno molecolare su catalizzatori (nichel o platino), che li trasformano in
legami singoli C-C. E' una tipica reazione degli alcheni ad alcani.

malattie cardiache
ossei ormonali pelle sterilita

gravidanza allattamento basso peso dei neonati
difficolta di apprendimento



https://www.my-personaltrainer.it/salute/sindrome-metabolica.html
https://www.my-personaltrainer.it/fisiologia/ossa.html
https://www.my-personaltrainer.it/salute/ormoni-gravidanza.html
https://www.my-personaltrainer.it/fisiologia/pelle.html
https://www.my-personaltrainer.it/salute/sterilita.html
https://www.my-personaltrainer.it/salute/gravidanza.html
https://www.my-personaltrainer.it/allattamento/
https://www.my-personaltrainer.it/salute/peso-nascita.html
https://www.my-personaltrainer.it/Sintomi/Difficolta_apprendimento

1) LIPIDI DI RISERVA e DI RIVESTIMENTO
-triacilgliceroli (trigliceridi):grassi e oli (solidi o
liquidi a 20° C)

-Cere (esteri degli ac. Grassi con alcooli)

2) LIPIDI DI MEMBRANA

glicerofosfolipidi

Sfingolipidi

glicolipidi

3) STEROLI

colesterolo e suoi derivati:
esteri del colesterolo
vitamina D
ormoni
acidi biliari



1) LIPIDI DI RISERVA: TRIGLICERIDI

Lipidi di riserva energetica. Dalla loro ossidazione si

ricava energia. Mantengono la temperatura corporea.
===l SONO lipidi NEUTRI, totalmente APOLARI

Sono immagazzinati in forma anidra nelle cellule adipose

sotto forma di vacuoli limitati da membrane, da cui sono

mobilizzati per produrre energia in condizioni di digiuno

(es. durante il sonno).




Glicerolo + acidi grassi
(legati attraverso legame ESTERE)

CH, CH,
O "O/ \Cﬂ \OH glicerolo

C-OH |
v OH
T  CHy CH,
| 1-stearil,2-linoleil,3-palmitoil glicerolo
o H fc:l?n‘;l:gee: Pori-nBcipIes of Biochemistry, Fifth Edition
Ac.stearico 1-stearil-glicerolo

Esistono Triacilgliceroli, Diacilgliceroli, e
Monoacilgliceroli.




2) LIPIDI DI MEMBRANA

Sono lipidi ANFIFILICT perché costituiti da una

Testa POLARE
Coda APOLARE

>principali costituenti delle membrane biologiche



Common types of storage and membrane lipids

Storage Membrane lipids (polar)
lipids
(neutral) [ l
Phospholipids Glycolipids
[ : 1 |
|Triacy|glycerols| lGcherophospholipidsl sphingophosfolipids | Sphingolipids | IGaIactoIipids (sulfolipids)l

Fatty acid

Fatty acid

Mono- or
oligosaccharid

Sphingosine

£
2
%

Mono-or
disaccharide

(SO4)

Fatty acid

Figure 10-7
Lehninger Principles of Biochemistry, Sixth Edition
© 2013 W. H. Freeman and Company



GLICEROFOSFOLIPIDI (costituenti delle membrane biologiche)

Sono costituiti da un acido fosfatidico o fosfatide a cui si lega una molecola alcolica

Composto da: Glicerolo 3-fosfato esterificato con 2 acidi grassi (C-1 e C-2)

Legami estere O
'cH,—OH ~N
| S O CH,— O—C—R,

v + 2 R-COO; | |
HOTG—H P ﬁl{z S

3 >
CH, O 1‘ ® CH,—O—P—O—H

Legame estere  OH

Ac. fosfatidico
glicerolo 3-fosfato

Il gruppo fosfato solitamente forma un
secondo legame estere con il gruppo alcolico
di un’altra molecola con cui costituisce cosi la

“testa polare” del glicerofosfolipide



| GLICEROFOSFOLIPIDI SONO MOLECOLE ANFIPATICHE

& C|:H3 | glicerofosfolipidi si
Testa polare HBC_TLCHB differenziano per la testa
drofilica: TH polare e il tipo di acidi
Fosfato + CH, grassi che portano, i quali
Colina C|> differiscono tra loro per il
“0—P=0 n° di atomi di carbonio e
cl) H le insaturazioni.
3cliH2 —2|C 'CH,
(|) (|) Coda idrofobica:
o o glicerolo + catene

idrocarburiche (stearato in
(CHy);  (CHy)e

Cl e oleato in C2)

(”3H CH; -in C1 solitamente una
C—H catena acilica satura
| . .
(CH,), in C2 soll.tfam.ente una
| catena acilica insatura
CH,

1-Stearil-2-oleil-3-fosfatidilcolina



0
[

T EST E P 0 LA R I D E I 'CH;—0 _C\/\/\/\/W\/\ Acido grasso saturo

0
I

GLICEROFOSFOLIPIDI | Giisioimac,

Gruppo sostituente
(testa)

{per esempio, acido palmitico)

Acido grasso insaturo

CH—0O—C —_
\N\/\/_\/W\/ (per esempio, acido oleico)
0

. I
CHg—O—El’—O— X
i

Carica netta

Nome del glicerofosfolipide Nome di X—0 Formula di X (apH7,0)
e
< Acido fosfatidico —_ —H -1
I —
i
Fosfatidiletanolammina Etanolarmina — UHy;—CH;—NH3 0
— ~ x ~
Fosfatidilcolina Colina — CHp—CHp—N{(CHs)s 0
+
Fosfatidilserina Serina — CHy—CH—NH, -1
COo0 ~
Fosfatidilglicerolo Glicerolo —C H-,;—(f H—CH,—OH -1
OH

Nelson ¢« Cox, | PRINCIPI DI BIOCHIMICA DI LEHNINGER, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2014

Fostatidilinositolo mic-Inositolo —4
4 A-hisfosfato 4 5-bisfosfato
Cardiolipina Fostatidilglicerolo — t’IJ H, -2
CHOH %l)
CHy—O0—P—0—CH;
'H—0—C—R!
0]
[
CH; —0—C—R*
1017




Glicerofosfolipidi che hanno in posizione 1 una coda

PLASMALOGENI idrocarburica legata attraverso un LEGAME ETERE,
\ mentre in C-2 I'ac. grasso e legato mediante legame
estere
|

Abbondanti nelle membrane dei neuroni (cervello e nervi periferici), nel tessuto
muscolare e cardiaco. Sono molecole segnale.

Legame etere con una catena idrocarburica alchilica insatura

[cH,—o—cH—crz NN NN

Agisce nel processo di , |
. CH—+0—C—CH;
coagulazione del I

sangue e riparazione *CH, (0)
delle ferite. 0 Ac. Acetico esterificato in C-2
Secreto dai leucociti | T
nel sangue, stimola le 0=?_Ow
piastrine ad aggregarsi -0 La testa polare contiene colina o etanolammina.

€ asecernere = — FATTORE ATTIVANTE LE PIASTRINE

serotonina
. Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
(Va SO CO St r I tto re ) . © 2008 W.H.Freeman and Company



| GLICOLIPIDI: hanno il glicerolo e una testa polare costituita da
monosaccaridi o disaccaridi Non sono fosforilati

0 op OH
W\/\/\/\/J\ HO
O/\g(\o o
\/\/\_/\_/W\/\(d i o

O
Monogalattosildiacilglicerolo (MGDG)

OH
0 110 OH HO
HO
O/E(\o 0 OH
\/:\/:\/ﬁ/ﬂA/\(O i 0
O
Digalattosildiacilglicerolo (DGDG)

Nelson ¢ Cox, | PRINCIPI DI BIOCHIMICA DI LEHNINGER, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2014 10]19



SFINGOLIPIDI (costituenti delle membrane biologiche)

Lo scheletro degli sfingolipidi € la SFINGOSINA (amminoalcol) con una lunga catena
idrocarburica monoinsatura che parte dal C-3, gruppi OH legati in C-3 e C-1 e un
gruppo amminico in C-2.

Quando la sfingosina e legata ad 1 ac. grasso si forma il CERAMMIDE.

Il CERAMMIDE e |a struttura base degli sfingolipidi: I'ac. grasso e legato
al gruppo amminico della sfingosina tramite legame CARBOAMMIDICO

HO —CH — CH=CH— (CH,),,—CH;

Catena
2 . .
—p- C“—'I“H idrocarburica
H dell’ac. grasso

'CH,—OH

\ La cerammide leghera |a testa

polare sul carbonio 1



sfingolipidi

Sfingosina

HO—*CH— CH=CH— (CHy);5—CHj;

Stingolipide C||)
(formula °C H—IIJ—C
enerale
g ) i
ICH,—0—X

Acido grasso

AV VA VA VAV VAV VANV VA VN

1)

2)

Nome dello sfingolipide Nome di X—0 Formula di X
Ceramide — — H
Sfingomielina Fosfocolina — F—O— CHy—CH,—N(CHg)s
o-
CH;OH
)
Glicolipidi neutri H /1
Glicosilcerebroside i
icosilcerebroside Glucosio OH H
H
OH
H OH
Lattosilceramide Di-, tri- oppure '—O
(un globoside) tetrasaccaride
Ganglioside GM2 Oligosaccaride

complesso







(a) [ CH,
_|_
CH3 —N— CH3
CH,
Testa polare < CH,
fosfocolina
O
O—P—0—
L O H (|)H
CH,—C (|: H
~ NH (HjH
O=—=C H(|3
Residuo d1 <
palmitato (CHz)1s  (CHo)ro

CH, CH,

p-

Una sfingomielina

SFINGOMIELINE:
Sono ANFIPATICHE
Sono Fosfolipidi_

Coda idrofobica:
catena idrocarburica
della sfingosina e
catena acilica dell’ac.
grasso



Cerebrosidi, globosidi e gangliosidi sono GLICOSFINGOLIPIDI

Non sono fosforilati

Cerebrosidi e globosidi sono glicolipidi neutri

Gangliosidi: possono avere uno o piu residui di zuccheri acidi che hanno una
testa polare carica negativamente a pH 7. La testa polare e molto voluminosa

CH,OH Glucosio legato con
o o legame B glicosidico
Cerebrosidi: GLUCOSILCERAMMIDE H /' ®)
H R H Ol
OH | |
H OH CH; L‘ (l“—H
O=C HC
H OH | |
| I (CHa)1g (CHa)iz
C C—H |
Clobosidi ILH (LH CH; CH;
obosidl: | |[ Acido Sfingosina
LATTOSILCERAMMIDE ():(|‘. HCl' stearico
((I?Hg)”. ((lfﬂg)lz
CH; CH;

Acido Sfingosina
stearico



GANGLIOSIDE

" Ej.‘dl .
, E\I .
'Ejsp
N-Acetil- f '
D-Galattosio D-galattosammina D-Galattosio D-Glucosio
CH,01 CH-OH CTH-OH CH,OH
HO A -*h HO / -H\\ -”\\ 11 -0
\.,{)II /|| x \: ,/' ‘\ / \,HEI ,,w’
\ e
I OH H NH—C—CH: H {H[ I OH 11
AN :
O . 0 H OH
" v I!- Fi {] " //f W |l| |1
CH- ( N -“{“{}” \‘x Oy / (I]l {| {|_][
. ™, -/_./
/' GHOH | / NH CH
CH,OH /| / |
I H O=—C HC
H |
{'}“ g (CH2) [(l‘ll:}“r
N-Acetilneunramminidato CH; CH;
(acido slalico) Acido Sfingosina

(a) stearico (b)



3) Lipidi e altre funzioni

Lipidi strutturali di membrana
Precursori di acidi biliari
Precursori di ormoni e vitamine
Cofattori in molte reazioni

Anello tetraciclico
condensato:

3 cicloesani e

1 ciclopentano

Cyclopentanoperhydrophenanthrene



STEROLI

Lipidi strutturali delle membrane plasmatiche
Nucleo steroideo, rigido e planare

(a) (b)
21 (’?Hg 26CH,
; /
YeH-ZcH.-=cH.2cH,-=cH
18 \
CH3 57\
CH,

porzione idrofobica

Sterolo piu abbondante nelle
membrane delle cellule animali
Colesterolo Anfipatico

Testa polare.

Il colesterolo libero e

esterificato in questa Nelle piante = stigmasterolo
posizione con un ac. grasso Nei funghi = ergosterolo



Gli steroli sono precursori di composti steroidei con attivita specifiche

Aivert) gand ORMONI STEROIDEI = controllano la funzionalita di diversi organi e
e regolano l'espressione genica, il metabolismo, la riproduzione...
2ICHQUH

IU|
“\ gy O
S ﬂ o

Female
sex organs SeX 01Gans

Prodotti dalla corteccia surrenale;
aumentano la.gllceml.a e sTImqlano la. ‘ (m shcscorticoide)
produzione di glucosio. Favoriscono il

deposito di glicogeno nel fegato

o | Testosterone
C=0 ‘{un androgeno)
OH
H3C
Prodotti dalla corteccia surrenale; O
aumentano il riassorbimento dell'acqua
e del sodio a livello e I'escrezione di Aldosterone HO
. o : ‘{un mineralcorticoide)
idrogenioni e potassio. Importante Eetradiol
ruolo nel IPOTENSIONE P-Estradiolo

(un estrogeno)



Sali biliari: acidi colici + taurina o glicina

SALI BILIARI = prodotti dal
fegato, immagazzinati
nella cistifellea e liberati
nel duodeno durante la
digestione agiscono come
detergenti dei grassi
favorendo a loro
degradazione

Ac. chenodeossicolico

Acido colico

HO

glicina : n:

\ /- CH-SOH
\\I:

H,N-CH,~COOH -

CH,-NH,
CH, -y
: H.
C. 3l 3 HO CH-(CH,),~CO-NH-ICH,),-SO05H
[ © CH
o -
"OH
b H ;
HO~ “OH
Acido glicocolico i Acido taurocolico

Gl acidi glicocolico e taurocolico derivano dalla
coniugazione dell’acido colico rispettivamente con
glicina e taurina (analogamente per gli acidi
glicochenodesossicolico e taurochenodesossicolico).




Acido colico

Potere emulsionante

_ o Associazione
com .
triacilgliceroli

Lato
idrofilico

Sale biliare

dei sali biliari

Lipasi pancreatica

Sali biliari
COO

' della lipasi
OH

Micella Acidi grassi

OH

Maolocole libere di acidi
grassi @ monoghcarics

L S ol
TR A AR LA



3) Lipidi e altre funzioni

»GLI ISOPRENOIDI

sono formati da UNITA' a5 ATOMI DI CARBONIO
>>non sono componenti delle membrane cellulari

Abbondano nel regno vegetale (pigmenti, feromoni, ecc) e
sono nhoti anche con il nome di TERPENOIDI

Doppi legami coniugati H

iIsoprene



VITAMINE

Molecole organiche non sintetizzabili

Cap 23 Devlin: La biochimica

idrosolubili

Vitamina C

Vit. Complesso B
Tiamina (B1)
Riboflavina (B2)
Niacina (B4)
Biotina (B7)

Ac. Pantotenico (B5)
Ac. Folico (B9)
Piridossina (B6)
Cobalamina (B12)
Ac. Lipoico

I
liposolubili

Vitamina A (retinolo, B-carotene)
Vitamina D (colecalciferolo)

Vitamina K (fillochinone)
Vitamina E (tocoferolo)
Coenzima Q (Ubichinone)

Altamente idrofobiche, contengono anelli e lunghe
catene alifatiche (costituite dal ripetersi di unita
isoprenoidi).

Sono assunte con la dieta
Sono modificate e attivate nell’organismo

i
CH,=C —CH =CH,

Isoprene

Unnumbered 10 p359
Lehainger Princites o Biochamtry h dinion



VITAMINA A (retinolo): lipide a 20 atomi di carbonio con una
catena poliinsatura a doppi legami coniugati, ottenuto
direttamente dalla dieta o tramite il B-carotene.

Ossidazione (alcool >
aldeide) in C-15
-retinolo deidrogenasi-

tutto-trans- Retinale

point of
/ cleavage

luce

CHs3
WO FOTOECETTORE
XH;0H «_ G0 Impulso nervoso
CH3 Mo o : al cervello >
Vitamin A4 11-cis-retinale .
(retinol) buio visione

CH3 (b)
E il gruppo prostetico delle opsine con cui costituisce le

B-Carotene rodopsine, proteine dei fotorecettori della retina;

(a) I’'assorbimento della luce converte il retinale cis in retinale

Figure 10-21
Lehninger Principles of Biochemistry, t u tto = tr a n S

© 2008 W.H.Freeman and Company




' FUNZIONI . PERCEZIONE VISIVA

Fotoisomerizzazione 1171cisretinale -> tutto trans retinale

:?9 VES'ft‘fNOO‘iLUthLU!f \

oA S0 molto veloce: 1012 s
\\

assorbe luce

SN—Lys

/T~ diA500 nm

I
-~

Sosd. | Saw d:\/'\/\)\/\,w_m_.
Q INTERNO DELLA CELLULA 2 '4’
RODOPSINA (pigmento dei bastoncelli deputati alla visione notturna)

opsina (apoproteina) + fotorecettore
legato tramite base di Schiff con lisina (Lys 296)

praticamente non vi € isomerizzazione spontanea e quindi il rumore di fondo
& molto basso: cid permette di percepire anche pochi fotoni




Il retinolo é ossidato ad acido retinoico.

Il passaggio dal citosol al nucleo &
guidato dalle proteine cellulari che legano
il retinolo e dalle proteine cellulari

che legano I'acido retinoico.

RETINOLO
1T Retinolo deidrogenasi

RBP

CHgon

Retinolo-RBP nel plasma
| |

RETINALE
1 Retinale deidrogenasi

AC. RETINOICO

.l'I Recettore
inattive

/\)\/\/l\/0=0 Wsﬁwlﬁ
NN " |

Ossidazione (aldeide

Complesso
attivo retinolo-
recettore

L'acido retinoico
=i lega a recettori
intranucleari.

tutto-trans- Retinale > acido) in C-15

Acido retinoico /
(tutto trans) Il complesso acido mRNA-
retinoico-recettore si I
lega alla cromatina, @
attivando la trascrizione
di geni specifici. mRNA

Segnale ormonale che modula la trascrizione genica
o o o o o o Proteine specifiche
(cellule epiteliali) e controlla la differenziazione cellulare. |

Differenziamento

o cellulare _/J




VITAMINE D: gruppo di lipidi correlati.

D, (colecalciferolo): si forma in modo non-enzimatico nella pelle in presenza della luce solare a

partire dal 7-deidrocolesterolo,
D,: derivato metilato della D3, attivata in modo simile

Sunlight (_/
Skin

7-Dehydrocholesterol

Cholecalciferol
(vitamin Da)

dietary intake
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D, (colecalciferolo): si forma in modo non-enzimatico nella pelle in presenza della luce solare a

partire dal 7-deidrocolesterolo,
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Figure 10-20a
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H.Freeman and Company



VITAMINA K ( : fillochinone-K1;
menachinone-K2).

Richiesta per la sintesi di proteine coinvolte nella coagulazione del VI TAM'N 4
sangue. Nei mammiferi agisce da coenzima della CARBOSSILASI che K 3,

catalizza la carbossilazione di residui di glutammato dei fattori di
coagulazione.
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T CH;—CH=C—CH 2 +(CH 2=—CH;—CH—CH> ) 2+ CHy—CH;—CH—CH3 f::?::;: :i-:iiilae-scufﬂinchemisrry, Fifth Edition
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© 2008 W.H.Freeman and Company
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P. Champe, R.Harvey, D.R. Ferrier, Le basi della
biochimica, Zanichelli Ed. S.p.A. Copyright ©
2006




LE MEMBRANE CELLULARI

Sono strutture sovramolecolari che racchiudono e delimitano I'ambiente
intracellulare e negli eucarioti anche gli organuli citoplasmatici. Hanno funzione di

e Protezione.
e Sostegno.
e Siti di reazioni metaboliche.
e Scambio di molecole e ioni.
e Comunicazione.




Caratteristiche comuni di tutte le membrane
biologiche (cellule eucariote e procariote, membrane
plasmatiche e degli organelli subcellulari)

»Stessa struttura
generale

»Aspetto trilamellare
»>Asimmetriche

> Struttura dinamica e
In movimento

»Impermeabili a molte
sostanze

»Dotate di sistemi di
trasporto selettivi

Copyright © 1997 Wiley-Liss, Inc.



La struttura delle membrane biologiche rispetta il
VIODELLO A MOSAICO EFLUIDO

Esterno Proteine ancorate alla GPI

Catene oligosaccaridiche
Glicolipidi delle glicoproteine
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Doppio strato
lipidico

Teste polari Proteina periferica
Interno dei fosfolipidi | Proteina legata covalentemente
periferica  aun lipide

Proteina integrale
(una sola elica transmembrana)  Sfingolipidi




Le Membrane sono composte da tre
costituenti

- Componente lipidica (funzione strutturale)
- Componente proteica

- Componente glucidica (funzione di
riconoscimento)

Sono formate dall’aggregazione di lipidi strutturali, proteine e glucidi.

La loro composizione varia nei diversi tipi cellulari, nelle diverse specie e nei
diversi organuli delle cellule eucariotiche.

La loro composizione riflette la loro specializzazione funzionale.



Componente Lipidica




La membrana biologica e costituita da un

DOPPIO STRATO LIPIDICO che racchiude un
compartimento acquoso interno e lo separa da
quello esterno.

| lipidi di membrana sono tutti lipidi anfipatici :
Fosfolipidi (glicerofosfolipidi e sfingomieline)
Glicolipidi

Colesterolo

Superficie

idrofilica ESTERNO

Le code idrocarburiche dei lipidi si
impacchettano strettamente grazie ad
interazioni di van der Waals, formando un
ambiente interno idrofobico da cui I'acqua
e totalmente esclusa.
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Le teste polari interagiscono tra loro e
con le molecole d’H,0 mediante

Superficie  CITOPLASMA interazioni polari.
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Foglietto interno Foglietto esterno
e I
totali

Fosfatidiletanolammina _
Fosfatidilserina -

| | | | | | | | | |
50 40 30 20 10 0 10 20 30 40 50

Percentuale del totale

Negli eucarioti i lipidi di membrana vengono sintetizzati in
loco da proteine integrali di membrana

D. Voet, J.G. Voet, C.W. Pratt, Fondamenti di biochimica, Zanichelli editore 2017 45 m



Il doppio foglietto lipidico delle membrane biologiche € una STRUTTURA FLUIDA e
dinamica: i lipidi possono diffondere lungo lo stesso foglietto da un punto ad un
altro (DIFFUSIONE LATERALE).

RINTTY o A2
LSV R YT

E molto lenta invece la DIFFUSIONE TRASVERSALE, dal foglietto interno a quello
esterno e viceversa (movimento a flip-flop) e quando avviene é guidato da enzimi
chiamati Flippasi e Floppasi, e avviene per ragioni funzionali precise.

) OO O | OO O () H H
Q . {‘xfg yQ %:?JC{ 4 “2‘5) Per es.. il passaggio della
$¢ 3% 1¢ 3 3% 3% g si%43 8% 12 - . ) )
i3 1y 1847 £543 molto lenta ?;; ;i1 iy fosfatidilserina dal foglietto interno a
£ ?;“ g . 2 oisiist iiit quello esterno  della membrana
§ 1588 33 43 3% 88 37 B i 84 - \ : :
f’*\ﬁfﬂf}ﬁ & Pt éa ,ﬁ?}x {  plasmatica € uno dei segnali che
o/oouoY '\_) VAU A AN

indirizzano la cellula verso la morte
programmata (apoptosi)



(a) Diffusione trasversale non catalizzata (“flip-flop”)
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dal foglietto esterno
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le direzioni,
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Figura 11.15 Trasferimento di una singola molecola
fosfolipidica all'interno del doppio strato. (a) Il trasferimento
non catalizzato da un foglietto all’altro € molto lento, invece
(b) la diffusione laterale all’interno del foglietto & molto rapida
e non é catalizzata. (c) | tre tipi di traslocatori dei fosfolipidi
nella membrana plasmatica. PE & la fosfatidiletanolammina;
PS é |a fosfatidilserina.

D. Voet, J.G. Voet, C.W. Pratt, Fondamenti di biochimica, Zanichelli editore 2017
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La FLUIDITA" del doppio strato lipidico dipende da:
a) temperatura
b) tipo di lipidi (natura delle code idrocarburiche)

Stato fluido

Stato solido

A temperature superiori alla
temperatura di transizione si
trova in uno stato liquido
disordinato (rotazioni

 Temperatura
di continue intorno ai legami C-
transizione C)
Tm A temperature vicino alla Temperatura di transizione:
femperatura T STATO LIQUIDO ORDINATO (le catene idrocarburiche

sono in movimento ed e consentita la diffusione
laterale dei lipidi). E lo stato in cui si trovano le
membrane biologiche a temperature corporee

Berg et al., BIOCHIMICA 6/E, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2007



La presenza di acidi grassi con catene idrocarburiche insature e corte aumenta la
fluidita delle membrane, infatti la T° di fusione degli acidi grassi dipende dalla
lunghezza della catena e dalla presenza di doppi legami cis.

T. Fusione stearato (saturo, 18 C) = 70°C
T. Fusione oleato (1 insaturazione, 18 C) =13°C
T. Fusione linolenico (3 insaturazioni, 18 C)=-17°C

Catene piu corte Catene piu lunghe
Maggior grado di INSATURAZIONE Maggior grado di SATURAZIONE
MINORI CONTATTI DI VAN DER WAALS MAGGIORI CONTATTI DI VAN DER WAALS
Impaccamento Impaccamento
piu rilassato piu stretto

Le curvature
imposte dai doppi
legami cis rigidi
allontanano le code
idrocarburiche.
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Anche gli STEROLI (colesterolo) quando presenti in una
membrana cellulare hanno lo stesso effetto delle
insaturazioni: gli steroli hanno un corpo idrofobico non
lineare che crea delle interruzioni nel doppio foglietto
diminuendo le interazioni da impaccamento e rendendo |a
membrana piu fluida.

polar
head
groups

cholesterol-
stiffened
region

more
fluid
region

Fram The art of MEoC® & 1995 Garland Fublishing, Inc.




Componente Proteica

Matrice extracellulare
Proteina integrale

/Oligosaccaride roteina integrale N
" .
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: Proteina periferica Proteina legata
Citoplasma alllipide

1) PROTEINE INTEGRALI
2) PROTEINE LEGATE AI LIPIDI
3) PROTEINE PERIFERICHE



PROTEINE DI MEMBRANA
-d, e sono PERIFERICHE
-a, b e c sono INTEGRALI

PERIFERICA

Le periferiche sono
associate alla
superficie della
membrana tramite
interazioni
elettrostatiche e
legami idrogeno con le
teste polari dei lipidi,
o con le porzioni
esterne di proteine
integrali.

LE PROTEINE INTEGRALI sono immerse nel doppio strato lipidico, a cui sono
stabilmente associate tramite interazioni idrofobiche con le code dei lipidi. Alcune
proteine attraversano completamente la membrana con un dominio
transmembrana e presentano dei domini che sporgono o nello spazio
extracellulare o nel citosol o in entrambi

Berg et al., BIOCHIMICA 6/E, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2007



Catene laterali
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Figure 11-9
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
©2008 W, H.Freeman and Company

Canale transmembrana per I'attraversamento di soluti polari

B-foglietti idrofobici
in un motivo a barile

Berg et al., BIOCHIMICA 6/E, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2007



PROTEINE TRANSMEMBRANA, sono proteine integrali

_ NH, Dominio transmembrana:

a a-elica idrofobica
- CO00~
Typell

A) Esterno Doppill strato Interno (B

Dominio C-terminale
Dominio N-terminale idrofilico citosolico

glicosilato esterno

extracellulare citosol

Figure 11-8
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H.Freeman and Company



Le proteine di membrana sono disposte in modo asimmetrico
Proteine e lipidi di membrana si organizzano come tessere di un mosaico che sono

tenute insieme da interazioni stabili che nel contempo assicurano la fluidita; infatti i
componenti della membrana sono liberi di spostarsi lateralmente mantenendo
intatta la membrana stessa

fosfolipidi colesterolo

Proteina periferica



Proteine associate a lipidi

Alcune proteine associate alle membrane contengono lipidi
covalentemente legati che ancorano la molecola proteica alla
membrana.

sono di fre tipi:

-proteine prenilate (legate a lipidi dotati di unita
ISOPRENOIDI, sono prevalentemente ancorate alle
membrane intracellulari e al lato citoplasmatico della
membrana plasmatica.)

-proteine acilate con acidi grassi (con I'acido miristico e acido
palmitico)

-proteine legate al glicosilfosfatidilinositolo (GPI).
(ancorate per mezzo di segmenti polipeptidici
transmembrana. Come le glicoproteine e i glicolipidi, le
proteine legate al GPT sono localizzate sulla superficie
esterna della membrana pblasmatica.)



Proteine legate al
Glicosilfosfatidilinositolo

£
H;N

Ancora
di GPI legata
al residuo

carbossiterminale

Proteine associate || Proteine
ad acidi grassi || prenilate

Gruppo palmitilico, Gruppo N-miristilico, Gruppo farnesilico
legato legato (o geranilgeranilico),
a un residuo interno al residuo di Gly legato a un residuo di Cys
di Cys (o di Ser) amminoterminale carbossiterminale Biteino
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Glicocalice

Strato di carboidrati complessi che riveste
la membrana delle cellule eucariote

Glycocalyx I;i'i\crovilli




glicosfingolipidi determinanti dei gruppi sanguigni
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Ceramide
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