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Evoluzione molecolare

V Questa icona indica i punti del testo in cui, attra-
verso il confronto tra le proteine, si approfondisce
I'evoluzione dal punto di vista molecolare e dei processi
biochimici.

Solo gli -amminoacidi entrano a far parte delle proteine (p. 26)

Come mai questi particolari 20 amminoacidi sono diventati
le unita costitutive delle proteine? (p. 31)

11 codon bias (p. 116)

Il codice genetico ¢ praticamente universale (p. 117)

Lanemia falciforme e la malaria (p. 196)

Il genoma umano codifica anche altre globine (p. 198)

La triade catalitica si trova anche in altri enzimi idrolitici (p. 247)
Le classi principali di enzimi che idrolizzano i peptidi (p. 249)

Gli enzimi di restrizione di tipo II hanno un centro catalitico
comune (p. 262)

Le miosine sono una famiglia di enzimi caratterizzati

dalla presenza di anse P (p. 266)

Perché sono presenti diversi gruppi sanguigni nella popolazione
umana? (p. 315)

Le membrane degli archei (p. 331)
La correlazione evolutiva nelle pompe ioniche (p. 355)

Le ATPasi di tipo P sono evoluzionisticamente conservate
e svolgono numerose funzioni (p. 359)

I domini che legano 'ATP (p. 359)

Confronto tra le sequenze dei canali per il Na™

e per il Ca>* (p. 367)
Le piccole proteine G (p. 399)

Alcuni aspetti del metabolismo possono essersi evoluti

da un mondo a RNA (p. 426)

Il glucosio ¢ un importante combustibile per la maggior parte
degli organismi (p. 434)

La glicolisi e la gluconeogenesi sono correlate dal punto di vista

evolutivo (p. 464)

Il complesso dell'a-chetoglutarato deidrogenasi e la neuropatia

diabetica (p. 485)
Levoluzione del ciclo dell’acido citrico (p. 495)
Levoluzione mitocondriale (p. 506)

La conformazione del citocromo ¢ ¢ rimasta sostanzialmente
invariata per piti di un miliardo di anni (p. 520)

L ATP sintasi e le proteine G hanno alcune caratteristiche
comuni (p. 527)

I trasportatori mitocondriali dei metaboliti hanno una struttura
tripartita comune (p. 530)

Nei maiali mancano la proteina disaccoppiante 1 (UCP-1)
e il grasso bruno (p. 533)

Levoluzione dei cloroplasti (p. 548)

Lorigine evolutiva della fotosintesi (p. 563)
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La rubisco attivasi fa parte della famiglia delle ATPasi AAA (p. 572)
Levoluzione convergente e le piante C4 (p. 580)

La via del pentosio fosfato e il ciclo di Calvin sono
immagini speculari (p. 589)

La regolazione della glicogeno fosforilasi ¢ diventata
sempre piu sofisticata lungo I'evoluzione (p. 609)

La glicogeno sintasi ¢ omologa alla glicogeno fosforilasi (p. 611)

Un motivo ricorrente nell’attivazione dei gruppi

carbossilici (p. 630)
Lacido grasso sintasi ¢ una megasintasi (p. 650)

La via dell’'ubiquitina e il proteasoma hanno le loro controparti
nei procarioti (p. 667)

Levoluzione convergente degli enzimi che catalizzano
le trasformazioni amminoacidiche (p. 672)

Levoluzione del ciclo dell'urea (p. 676)

La nitrogenasi ¢ un membro della famiglia delle NTPasi
ad anse P (p. 696)

Gli amminoacidi conservati nelle amminotrasferasi
determinano la chiralita degli amminoacidi (p. 699)

Levoluzione del processo di inibizione a feedback (p. 709)
I passaggi ricorrenti nella sintesi degli anelli purinici (p. 729)
Le ribonucleotidi riduttasi (p. 735)

Aumento dei livelli di urato durante I'evoluzione
dei primati (p. 741)

1l batterio Deinococcus radiodurans permette di vedere
in azione la straordinaria potenza dei sistemi di riparazione

del DNA (p. 833)
Le DNA polimerasi (p. 834)
La timina e la fedelta del messaggio genetico (p. 853)
I fattori sigma nella trascrizione batterica (p. 869)
Le analogie nella trascrizione tra archei ed eucarioti (p. 879)
Levoluzione dello splicing catalizzato dallo spliceosoma (p. 890)
Le due classi di amminoacil-tRNA sintasi (p. 904)
La composizione del ribosoma primordiale (p. 905)
Le proteine G omologhe (p. 910)
Il dominio maggiore del repressore lac (p. 933)
Levoluzione indipendente dei siti di legame al DNA (p. 934)

I principi chiave della regolazione genica sono simili
tra archei e batteri (p. 940)

La distribuzione delle isole CpG (p. 952)

Gli elementi di risposta al ferro (p. 958)

I miRNA ed evoluzione genica (p. 960)

La famiglia dei recettori olfattivi (p. 965)

Levoluzione dei fotorecettori (p. 976)

Il ripiegamento immunoglobulinico (p. 992)

Levoluzione delle proteine MHC umane (p. 1005)

Le tubuline sono membri della famiglia delle NTPasi (p. 1025)
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La glicoproteina eritropoietina & un ormone

LA ] AT C di vitale importanza (p. 309)

ée*\ Questa icona indica i punti del testo dove sono ap-  La glicosilazione svolge la funzione di sensore
13 . . . . o« e . . . . . .
© profondite alcune applicazioni cliniche. I risvolti cli- dei nutrienti (p. 310)

nici della biochimica sono trattati anche capillarmente 15 malactia di Hurler (p. 310)

lungo tutto il testo. .. ) . .
[ proteoglicani sono importanti componenti

, . della cartilagine (p. 311)
Losteogenesi imperfetta (p. 44) , . .
) ] o Leffetto protettivo della mucina (p. 312)
Le malattie associate a un ripiegamento non corretto

delle proteine (p. 51) I gruppi sanguigni si definiscono sulla base

et diversi tipi di elicosilaz . 313
Le modifiche post-traduzionali e lo scorbuto (p. 53) .el 1v.er51 P . : g.1c0?1 azione proteica (p )
Gli errori nella glicosilazione possono provocare

condizioni patologiche (p. 315)
Le selectine (p. 317)

Il virus dell'influenza si lega a residui di acido sialico (p. 318)

Il dosaggio enzimatico ELISA indiretto ¢ quello
a sandwich (p. 76)

I peptidi possono fungere da farmaci (p. 86)

E stato scoperto del DNA circolare extracromosomiale

nel nucleo (p. 110) La velocita di trasmissione degli impulsi nervosi

dipende dalla mielina (p. 335)

La PCR per la diagnostica medica e la medicina forense (p.133)
Lazione di aspirina e ibuprofene (p. 338)

I modelli murini di SLA (p. 151)

La colorazi i .34
LCRNAI puo essere usato per curare (p. 155) a colorazione di Gram (p. 345)

La terapia genica (p. 157) La digitale e 'insufficienza cardiaca congestizia (p. 358)
& ' La multiresistenza ai farmaci (p. 359)

La sindrome del QT lungo (p. 373)

Le vie di trasduzione del segnale e il cancro (p. 400)

La risonanza magnetica funzionale per immagini (p. 185)
I12,3-BPG e 'emoglobina fetale (p. 192)

Lavvelenamento da monossido di carbonio (p. 192)

Lanemia falciforme (p. 195) Le proteine G, il colera e la pertosse (p. 403)

La talassemia (p. 196) Le vitamine (p. 421)

. . , La carenza della triosio fosfato isomerasi (p. 438)
Un potenziale antidoto per 'avvelenamento

da monossido di carbonio? (p. 201) Un consumo eccessivo di fruttosio pud causare

Laldeide deidrogenasi e il metabolismo dell’etanolo (p. 218) condizioni patologiche (p. 447)

Come agisce la penicillina (p. 227) Lintolleranza al lattosio (p. 448)

Gli inibitori delle proteasi sono importanti farmaci (p. 251) La galattosemia (p. 449)

Lanidrasi carbonica e I'osteopetrosi (p. 253) La glicolisi aerobica e il cancro (p. 454)

Gli isozimi come indicarori del danno tissutale (p. 278) Le implicazioni per la salute dei cicli del substrato (p. 463)

Gli isozimi della lattato deidrogenasi (p. 464)

Le mutazioni nella proteina chinasi A possono causare

la sindrome di Cushing (p. 282) La carenza di fosfatasi (p. 490)

Lattivita fisica modifica la fosforilazione di molte La carenza di a-chetoglutarato deidrogenasi
proteine (p. 283) e il morbo di Alzheimer (p. 491)

Linibitore della tripsina contribuisce a prevenire I difetti del ciclo dell’acido citrico contribuiscono
gravi danni al pancreas e ai dotti biliari (p. 286) allo sviluppo del cancro (p. 491)

Lenfisema polmonare (p. 287) Le cellule tumorali alterano le funzioni dell’aceti-CoA

La coagulazione del sangue si realizza tramite acetiltrasferasi (p. 492)

una cascata di attivazione di zimogeni (p. 287) Il beriberi e 'avvelenamento da mercurio

e arsenico (p. 494)

La vitamina K ¢ necessaria per la formazione
del y-carbossiglutammato (p. 290) Le mutazioni nella fratassina causano I'atassia

La-antitripsina mutante e 'emorragia (p. 291) di Friedreich (p. 511)
Lemofilia (p. 291) Le specie reattive dell’ossigeno (ROS) sono coinvolte

in diverse malattie (p. 518)

Il reattivo di Fehling per monitorare la quantica o ) o
di emoglobina glicosilata (p. 304) Superossidodismutasi ed esercizio fisico (p. 519)

Gli oligosaccaridi presenti nel latte umano proteggono La sovraespressione dell'IF1 e il cancro (p. 532)

i neonati dalle infezioni (p. 308) Il tessuto adiposo bruno negli adulti (p. 533)



XXIV | PERCORSI TEMATICI | Applicazioni cliniche

Le proteine disaccoppianti correlate all'UCP-1 (p. 533)

La ricerca di deboli disaccoppianti da usare
come farmaci (p. 535)

La via del pentoso fosfato ¢ necessaria per una rapida
crescita cellulare (p. 588)

La carenza di glucosio 6-fosfato deidrogenasi causa un’anemia
emolitica indotta da farmaci (p. 589)

La carenza di glucosio 6-fosfato deidrogenasi protegge
contro la malaria (p. 590)

Nel cervello esiste una forma isoenzimatica

della glicogeno fosforilasi (p. 607)

Lo sviluppo di farmaci per i diabeti di tipo 2 (p. 616)

Le malattie da accumulo del glicogeno (p. 616)

La sindrome di Chanarin-Dorfman (p. 629)

Gli epatociti hanno un ruolo chiave nel metabolismo
lipidico (p. 629)

La carenza di carnitina (p. 631)

La sindrome di Zellweger (p. 638)

Alcuni acidi grassi possono contribuire all’'insorgenza
g g

di condizioni patologiche (p. 638)
La chetosi diabetica (p. 640)
La dieta chetogenica nel trattamento dell’epilessia (p. 640)

Luso farmacologico degli inibitori dell’acido grasso
sintasi (p. 647)

Gli effetti dell’aspirina sulle vie di segnalazione (p. 650)

Le malattie che derivano da un’alterazione dei trasportatori
degli amminoacidi (p. 663)

Le malattie dovuta ad anomalie nelle proteine E3 (p. 666)

Esempi di farmaci che agiscono sul sistema
ubiquitina-proteasoma (p. 667)

Luso degli inibitori del proteasoma per trattare
la tubercolosi (p. 668)

I livelli del’'amminotrasferasi nel sangue sono un indice
del danno epatico (p. 671)

I difetti genetici del ciclo dell’'urea causano
iperammoniemia (p. 676)

Lalcaptonuria, la malattia delle urine a sciroppo d’acero
e la fenilchetonuria (p. 684)

I livelli elevati di omocisteina sono associati
a malattie vascolari (p. 705)

Le porfirie e il metabolismo delle porfirine (p. 716)
La timidina chinasi virale lega strettamente aciclovir (p. 728)

Molti farmaci antitumorali inibiscono la sintesi

del timidilato (p. 736)

La ribonucleotide riduttasi come bersaglio
per la terapia anticancro (p. 738)

La mancanza di adenosina deamminasi provoca la sindrome
da immunodeficienza grave combinata (p. 739)

La gotta (p. 740)
La sindrome di Lesch-Nyhan (p. 741)

La carenza di acido folico provoca patologie
come la spina bifida (p. 741)
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La cardiolipina e la malattia di Parkinson (p. 750)

Lattivazione enzimatica pud indurre la produzione
di fosfocolina in alcune forme di cancro (p. 750)

Leccesso di colina e le malattie cardiache (p. 751)
I gangliosidi e il colera (p. 753)
I secondi messaggeri derivati da sfingolipi e il diabete (p. 753)
La sindrome da sofferenza respiratorio e la malattia
di Tay-Sachs sono causate da alterazioni del metabolismo
dei lipidi (p. 753)
Il metabolismo del cerammide stimola la crescita
tumorale (p. 754)
Limportanza della PAP e la lipodistrofia (p. 755)
Lipercolesterolemia e 'aterosclerosi (p. 762)
Le mutazioni a carico del recettore per le LDL (p. 763)
La malattia di Niemann-Pick (p. 764)
Le mutazioni nel gene per la PCSK9 e livelli di LDL (p. 764)

Le HDL hanno un potenziale ruolo protettivo
contro aterosclerosi (p. 764)

La gestione clinica dei livelli di colesterolo (p. 765)
1l colesterolo e il calcoli biliari (p. 766)
Il sistema del citocromo P450 ha una funzione protettiva (p. 768)

Un nuovo inibitore per le proteasi blocca anche l'attivita
enzimatica del citocromo P450 (p. 768)

Gli inibitori dell’aromatasi nel trattamento
dei tumori al seno e alle ovaie (p. 770)

I rachitismo ¢ la carenza di vitamina D (p. 770)

Lomeostasi calorica ¢ un mezzo per controllare

il peso corporeo (p. 781)

Il cervello ha un ruolo fondamentale nell’omeostasi

calorica (p. 783)

Il diabete & una malattia metabolica spesso determinata

dall’obesita (p. 786)

Lesercizio fisico ha effetti benefici sulla biochimica

cellulare (p. 791)

Lassunzione di cibo e il digiuno inducono
dei cambiamenti nel metabolismo (p. 794)

Letanolo altera il metabolismo energetico del fegato (p. 797)
Gli antibiotici che agiscono sulla topoisomerasi (p. 842)
Bloccare la telomerasi per trattare il cancro (p. 849)

La malattia di Huntington (p. 854)

I difetti nella riparazione del DNA e il cancro (p. 854)

Le traslocazioni possono essere innocue

o provocare patologie (p. 857)
Alcuni antibiotici inibiscono la trascrizione (p. 872)
Il linfoma di Burkitt e la leucemia a cellule B (p. 878)
Le malattie dovute a uno splicing anomalo del’'RNA (p. 887)
Le leucoencefalopatia con perdita della sostanza bianca (p. 915)
Alcuni antibiotici inibiscono la sintesi proteica (p. 916)
La difterite (p. 917)
La ricina ¢ un inibitore letale della sintesi proteica (p. 917)

I biofilm e la salute umana (p. 937)
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Le cellule staminali pluripotenti indotte (p. 950)

Gli steroidi anabolizzanti (p. 954)

La cecita ai colori (p. 976)

Luso della capsaicina nel trattamento del dolore (p. 980)
Gli immunosoppressori (p. 997)

Il complesso MHC e il rigetto dei trapianti (p. 1004)

Applicazioni industriali

Questa icona indica i punti nel testo dove sono illu-

strati esempi di applicazione in ambito industriale,
per esempio nei settori della farmaceutica, delle biotec-
nologie e della produzione energetica.

Esempi di colture geneticamente modificate (p. 157)
Le alghe geneticamente modificate migliorano
la produzione di biocarburanti (p. 158)
Gli aptameri sono strumenti promettenti e versatili
per la medicine e le biotecnologie (p. 178)
Gli enzimi hanno un impatto anche in settori diversi
dalle analisi cliniche e dalla terapia farmacologica (p. 230)
Le chitine possono essere trasformate in molecole
con unampia gamma di usi diversi (p. 312)
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LAIDS (p. 1005)

Le malattie autoimmuni (p. 1007)

I sistema immunitario e il cancro (p. 1008)

I vaccini (p. 1008)

La malattia di Charcot-Marie-Tooth (p. 1024)
Il tassolo (p. 1026)

Le applicazioni terapeutiche dei liposomi (p. 334)

Alcuni farmaci possono inibire 'azione del canale hERG
per il K* (p. 373)

Gli anticorpi monoclonali possono essere usati per inibire
le vie di segnalazione nei tumori (p. 401)

Gli inibitori delle proteina chinasi possono essere
efficaci agenti antitumorali (p. 402)

La reintroduzione del’UCP-1 nei maiali potrebbe essere
economicamente vantaggiosa (p. 534)

I sistemi fotosintetici artificiali possono fornire
energia pulita e rinnovabile (p. 563)

I triacilgliceroli potrebbero diventare un'importante fonte
di energia rinnovabile (p. 648)

Alcuni isoprenoidi hanno applicazioni industriali (p. 773)

I vaccini efficaci devono generare una risposta protettiva
sostenuta nel tempo (p. 1008)



