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Introduzione

MARCO PIUMETTI, CRISTINA PAGLIANO

Negli ultimi decenni diverse metodologie didattiche sono state intro-
dotte nell'istruzione media, superiore e universitaria per consentire un
miglior apprendimento da parte degli studenti. In particolare, sono sta-
te proposte tassonomie degli obiettivi educativi e didattici che preve-
dono una classificazione sistematica fondata sulla descrizione di com-
portamenti pedagogici d'insegnamento-apprendimento. Tra queste, la
tassonomia degli obiettivi educativi ideata da Benjamin Bloom (1956)
¢ considerata una delle piu interessanti. La tassonomia di Bloom, rivi-
sitata da Anderson e Krathwohl nel 2001, identifica un sistema gerar-
chico dei livelli di apprendimento in cui gli obiettivi educativi sono
disposti su una struttura piramidale secondo un ordine crescente di
complessita: ricordare, comprendere, applicare, analizzare, valutare
e creare. Secondo tale struttura, il vertice della piramide, ovvero il piu
elevato grado di apprendimento, lo si pud ottenere nel momento in cui
lo studente agisce mettendo insieme diversi elementi per realizzare un
prodotto originale o un nuovo punto di vista, attingendo da informa-
zioni, concetti ed esperienze passate. Sulla base di tali considerazioni
didattico-pedagogiche, questo testo ¢ stato realizzato unendo i contri-
buti scientifici elaborati in gruppo dagli studenti iscritti al corso di
Biochimica Industriale, tenutosi al Politecnico di Torino nell’anno ac-
cademico 2017-2018, per il corso di laurea magistrale in Ingegneria
Chimica e dei Processi Sostenibili. Gli studenti hanno partecipato atti-
vamente alla realizzazione di articoli originali approfondendo lo stu-
dio di specifiche tematiche inerenti alla biochimica industriale propo-
ste durante le lezioni in aula. La raccolta dei vari contributi ha per-
messo di realizzare un testo introduttivo alle recenti applicazioni della
biochimica e dei potenziali sviluppi nei diversi settori industriali. Inol-
tre, i due capitoli introduttivi, riguardanti aspetti piu generali della
biochimica, permettono al lettore di familiarizzare con tali tematiche.
Infine, un particolare ringraziamento va a coloro che al Politecnico di
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Torino hanno incentivavo e consentito la realizzazione del libro: la
Prof.ssa Debora Fino, il Prof. Raffaele Pirone ed il Prof. Antonello

Barresi.
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La complessita dei sistemi biologici

MARCO PIUMETTI

1. Introduzione

Gli organismi viventi sono costituiti da strutture biologiche, le cellule,
in grado di svolgere le funzioni tipiche dei viventi, quali nascere, nu-
trirsi, crescere, riprodursi ed infine morire. Ciascuna cellula presenta
un’organizzazione interna complessa, in cui differenti componenti in-
dividuali interagiscono in un sistema dinamico.

Gli organismi piu semplici sono formati da cellule singole come ad
esempio 1 batteri, 1 protozoi, diverse specie di alghe ed 1 lieviti. I1 bat-
terio, una delle forme di vita pit semplici che si possa immaginare,
contiene una parete cellulare composta da peptidoglicani, al di sotto
della quale ¢ presente la membrana cellulare, un’importante struttura
biologica su cui sono presenti degli enzimi che rendono possibili i
processi metabolici indispensabili per la vita del microrganismo a
temperature relativamente basse. Gli organismi pluricellulari, quali le
piante, gli animali e molti funghi, sono costituiti da numerose cellule
ain grado di comunicare tra loro mantenendo cosi 1’equilibrio fisiolo-
gico dell’intero organismo [1]. Infatti, la comunicazione intercellulare
coordina le attivita tra cellule rendendo possibili diversi processi fisio-
logici come la risposta immunitaria, la crescita e 1'omeostasi. D’altro
canto, ¢ ben noto che difetti di comunicazione tra le cellule possono
dar luogo allo sviluppo di numerose patologie [2].

2. Proprieta emergenti, adattative ed auto-organizzanti
L’organismo vivente pud essere immaginato come un sistema dinami-
co, un insieme di piu elementi reciprocamente interconnessi ed intera-

genti tra loro e con I’ambiente esterno. Tale sistema si comporta come
un tutt’uno, mantenendo l'equilibrio complessivo fra le parti che lo

11



12 Marco Piumetti

costituiscono. In altri termini, 1’organismo ¢ un sistema dinamico co-
stituito da piu sottosistemi (organi, tessuti, cellule, ecc.) interagenti (o
in relazione funzionale) tra loro.

L'uvomo, I’organismo vivente piu complesso presente sul Pianeta, ¢
costituito da circa cento miliardi di cellule differenziate tra loro dal punto
di vista morfologico e funzionale. Le varie cellule sono organizzate in
tessuti che formano gli organi. Gli organi costituiscono gli apparati e
questi, a loro volta, s'integrano per formare l'organismo vivente. Negli
organismi viventi si hanno tipicamente dei comportamenti collettivi
emergenti che derivano dall’interazione non lineare tra le parti che li
compongono. Da tali sistemi scaturiscono delle proprieta macroscopiche
difficilmente predicibili dalle leggi che governano le singole componenti.
Tuttavia, non ¢ soltanto il numero delle relazioni tra le singole compo-
nenti a favorire la comparsa di comportamenti emergenti ma anche la lo-
ro organizzazione strutturale. Esso scaturisce dunque dalle interazioni li-
neari e non-lineari tra le varie componenti (Figura 1) [3,4]. Le strutture
emergenti sono il risultato delle interazioni di ogni parte con il suo intor-
no, favorendo cosi la comparsa di un ordine nel sistema. Appare difficile
descrivere e prevedere il comportamento dei sistemi biologici, ovvero di
sistemi in cui siano presenti pitl organismi interagenti tra loro. Tuttavia,
fanno ovviamente parte dei sistemi biologici anche tutte le componenti
degli organismi, ovvero gli organi, i tessuti, le cellule, 1 nuclei, il DNA, le
proteine, ecc.). La forma e il comportamento di una colonia batterica, di
uno stormo di uccelli o di un branco di pesci sono esempi di proprieta
collettive emergenti in sistemi biologici.

Struttura collettiva emergente
(scala macroscopica)

ﬁ ﬁ Bacterial colonies

-t

®

.H. s o 3

f\. . - Interazioni dinamiche locali
'. T /. o (scala microscopica)

Figura 1. Interdipendenza dinamica tra elementi a livello microscopico e struttura
globale emergente a livello macroscopico. Adattata da [4].
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Un sistema biologico manifesta delle leggi proprie che derivano
dall'interazione non lineare di piu componenti ¢ che costituiscono
un’unica entita dinamica, organizzata e capace di adattarsi all’ambiente.
Gia Wheeler nel 1911 osservd come organismi apparentemente indi-
pendenti possano collaborare cosi strettamente da divenire indistingui-
bili da un unico organismo, che egli defini “super-organismo” [5].

I sistemi biologici presentano proprieta adattative. Infatti, sono
reattivi a stimoli esterni ¢ tendono ad adattarsi all’ambiente [6,7].
Un’altra importante proprieta dei sistemi biologici ¢ che mostrano fe-
nomeni auto-organizzanti, in cui si ha la tendenza spontanea ad orga-
nizzarsi in strutture via via piu ordinate, differenziate e complesse.

Una proteina, per esempio, € una molecola in cui vengono conven-
zionalmente distinti vari livelli di autorganizzazione, che derivano
della natura stessa della proteina (Figura 2). Similmente, nel corso
dell’evoluzione, le specie viventi si sono progressivamente differen-
ziate tra loro, quindi autorganizzate.

struttura struttura struttura struttura
primana secondaria terziaria quaternaria

catena subunita
amminocaddi a-elica polipeptidica associate

Figura 2. Autorganizzazione di una proteina (sinistra) Fonte: Treccani (www.trecca
ni.it). Schematizzazione di Charles Darwin rappresentante “I’albero della vita”, 1’or-
ganizzazione delle specie viventi in strutture sempre piu complesse e differenziate
tra loro come risultato dell’evoluzione.

Un’importante struttura collettiva emergente dei sistemi biologici,
aventi proprieta autorganizzanti ed adattative, ¢ 1’intelligenza colletti-
va. Quest’ultima, infatti, deriva dalla presenza di un elevato numero di
organismi che interagiscono tra loro e si autorganizzano per meglio
adattarsi all’ambiente.



14 Marco Piumetti

3. La biologia dei sistemi

La biologia dei sistemi considera gli organismi viventi come dei si-
stemi dinamici interagenti con I’ambiente e che evolvono nel tempo.
Tali sistemi possono essere descritti con leggi matematiche e specifi-
che caratteristiche fisiche in quanto devono mantenere le condizioni di
equilibrio dinamico. Diverse strutture biologiche, come le macromo-
lecole, le cellule, i tessuti, gli organi e gli apparati possono interagire
tra di loro in modo da svolgere e funzioni vitali per un organismo vi-
vente che singolarmente non riuscirebbero ad eseguire, generando un
sistema piu complesso, avente un’organizzazione gerarchica multi-
scala. Ciascuna struttura (sottosistema) fornisce il proprio contributo
per la finalita del sistema stesso.

Il grado di ordine intrinseco a un organismo vivente ¢ significati-
vamente piu elevato di quello di un cristallo. In questo ordine struttu-
rale “quasi perfetto” gli enzimi, i catalizzatori biologici per eccellen-
za, consentono di far avvenire le reazioni metaboliche a temperature
compatibili con la vita. Senza la presenza degli enzimi la vita, cosi per
come la conosciamo, non sarebbe possibile.

Il funzionamento di un qualunque organismo vivente deve soggia-
cere alle leggi fisiche. La vita sembra dipendere da un comportamento
ordinato e retto da rigorose leggi della materia, non basato esclusiva-
mente dalla tendenza di quest’ultima di passare dall’ordine al disordi-
ne (aumento dell’entropia) ma sulla conservazione dell’ordine esisten-
te. Ci0 ¢ possibile, dal punto di vista termodinamico, in quanto gli or-
ganismi viventi sono dei sistemi aperti che scambiano energia e mate-
ria con I’ambiente [8].

Gli organismi, inoltre, sono delle strutture dissipative cio¢ sistemi
termodinamicamente aperti che lavorano in uno stato lontano dall'e-
quilibrio termodinamico scambiando con 'ambiente energia, materia
e/o entropia. I sistemi dissipativi sono caratterizzati dalla formazione
spontanea di anisotropia, ossia di strutture ordinate e complesse [9].

Il metabolismo di una cellula ¢ il risultato dell’accoppiamento dei
processi “spontanei” del catabolismo ed i processi “non spontanei”
dell'anabolismo. Nei termini della termodinamica del non equilibrio, il
metabolismo mantiene I'ordine, creando disordine.

Dr’altro canto, le leggi della fisica e della chimica sono inaccurate
con un errore relativo dell’ordine di //\n dove n rappresenta il nume-
ro degli elementi coinvolti. Cio significa che un organismo vivente
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deve avere un elevatissimo numero di compenti (molecole, ioni, ...)
per poter beneficiare di leggi accurate che garantiscano la sua soprav-
vivenza [8].

4. L’azione del caso e della necessita

Nel 1970 Jacques Monod introduce il concetto di teleonomia che pre-
vede il finalismo insito negli organismi viventi per effetto della sele-
zione naturale [10]. Per Monod, infatti, una delle proprieta fondamen-
tali di tutti gli organismi viventi ¢ quella di essere dotati di un proget-
to, la teleonomia, rappresentato nelle loro strutture e realizzato attra-
verso le loro prestazioni. Tale progetto consiste nella conservazione e
moltiplicazione della specie, attraverso la trasmissione da una genera-
zione all’altra del contenuto genetico. Ciascuna struttura teleonomica
rappresenta una quantita data di informazione che viene trasmessa
identica ad un’altra struttura. Tale caratteristica, essenziale degli orga-
nismi, si chiama riproduzione invariante o invarianza riproduttiva.
L’invarianza riproduttiva conserva e genera strutture ordinate. Tutta-
via, nonostante le proprieta di teleonomia e invarianza riproduttiva le
specie evolvono. Cio avviene principalmente per effetto di mutazioni
fortuite, accidentali, su strutture teleonomiche dotate di invarianza, in
grado cio¢ di conservare le mutazioni del DNA e quindi di inscrivere
cio che ¢ opera del caso nella propria struttura genetica.

Il caso spiega le alterazioni accidentali delle sequenze di polinu-
cleotidi che formano il codice genetico. D'altra parte, le alterazioni ca-
suali possono essere conservate, riprodotte e moltiplicate dall'organi-
smo secondo la necessita della teleonomia e dell’invarianza riprodut-
tiva. Cio significa che quando una mutazione viene acquisita dalla
struttura genetica negli organismi, diviene una necessita. L’evoluzione
¢ il risultato dell’effetto combinato del caso e della necessita: il caso
delle variazioni e la necessita delle leggi della selezione naturale che
agiscono su scala macroscopica, ovvero considerando I’organismo in-
teragente con I’ambiente.

La selezione naturale agisce attraverso le mutazioni per favorire lo
sviluppo di organismi integrati nell’ambiente: ogni nuova mutazione ten-
de ad alterare questo equilibrio e quindi ha piu probabilita di essere dan-
nosa, anziché utile. Le mutazioni utili consentono tuttavia 1’evoluzione
delle specie. Pertanto, nel corso del tempo, ciascuna specie ha progressi-
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vamente perfezionato il proprio corredo genetico altamente specializzato.
Ogni organismo vivente costituisce 1’ultimo anello di una catena di avve-
nimenti avvenuti per circa quattro miliardi d’anni di evoluzione. Se si
considera un batterio che si riproduce circa ogni 20 minuti, cosi come
avviene per Escherichia coli, si osserva che la crescita della popolazione
batterica seguira una legge di tipo esponenziale 2", dove n rappresenta il
numero di generazioni. Cio significa che in un giorno la popolazione sara
composta da circa 10*' nuovi batteri, equivalenti a 72 generazioni. Con-
siderando che statisticamente si manifesta una mutazione ogni 10 milioni
di batteri per generazione (107 mutazioni per replicazione cellulare), si
hanno circa 10" batteri con mutazioni in un giorno. I batteri possono
quindi facilmente adattarsi all’ambiente. Questo spiega, almeno in parte,
il fenomeno dell’elevata resistenza agli antibiotici da parte dei batteri,
uno dei piu grandi problemi di sanita pubblica nel mondo. L'uso spropo-
sitato degli antibiotici, soprattutto nei paesi occidentali, ha favorito la se-
lezione di alcuni ceppi di batteri resistenti ai trattamenti, alcuni dei quali
addirittura tolleranti alla maggior parte di antibiotici attualmente a dispo-
sizione.

5. 11 metabolismo e le strutture enzimatiche

Gli organismi viventi sono macchine chimiche molto sofisticate. Per
la loro crescita e riproduzione sono necessarie delle reazioni biochi-
miche in grado di fornire 1 costituenti essenziali per le cellule. Il me-
tabolismo di una singola cellula include, infatti, una complessa rete di
reazioni ed ¢ strutturato secondo un gran numero di vie metaboliche
(divergenti, convergenti o cicliche) coinvolte in processi di anaboli-
smo o catabolismo (Figura 3).

I singoli step della via metabolica sono caratterizzati da reazioni
che avvengono, nella maggior parte dei casi, in presenza di enzimi in
grado di convertire il substrato (reagente) in prodotto, utilizzato a sua
volta come substrato dall'enzima coinvolto nello step successivo.

Si pud avere una catena metabolica nel caso in cui ci siano delle
reazioni in sequenza, ovvero il prodotto della prima reazione diventa
reagente della seconda, il cui prodotto ¢ reagente della terza, e cosi
via. Se il prodotto dell'ultima reazione del processo costituisce il rea-
gente della prima reazione, allora la via metabolica prende il nome di
ciclo metabolico.
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Figura 3. Schematizzazione della complessita del metabolismo cellulare. Fonte:
KEGG.

L’efficienza del metabolismo di un organismo ¢ garantita da una
particolare classe di proteine, gli enzimi, in grado di agire da cataliz-
zatori biologici sulla maggior parte dei processi metabolici: non solo
instaurano delle interazioni ioniche ed elettrostatiche con il substrato
abbassando 1'energia di attivazione di una reazione, ma riconoscono
anche il substrato al quale legarsi, grazie alla stereo-specificita del sito
catalitico (Figura 4). L’enzima incrementa la cinetica delle reazioni
biochimiche senza intervenire sulla termodinamica, consentendo uni-
camente di ridurre l'energia di attivazione. Inoltre, cosi come avviene
per un catalizzatore “di sintesi” utilizzato nell’industria chimica, 1'en-
zima non viene consumato durante il corso della reazione.
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Figura 4. Schematizzazione del sito catalitico di un enzima.

La differenza principale degli enzimi dai catalizzatori di sintesi ¢ la lo-
ro elevata specificita verso il substrato. Gli enzimi, infatti, sono in grado
di catalizzare solo una reazione, o pochissime reazioni simili, poiché il si-
to attivo interagisce con i reagenti in modo stereospecifico ed ¢ sensibile
anche a piccole differenze strutturali di tipo geometrico ed elettronico.
L'energia del legame che si instaura deriva non solo da eventuali legami
covalenti, ma anche da una fitta rete di interazioni deboli, ioniche o elet-
trostatiche. Inoltre, gli enzimi presentano delle strutture relativamente
flessibili, in cui il sito attivo pud continuamente modificarsi ed adattarsi
all’ambiente ed alla presenza o meno del substrato. Il substrato interagi-
sce con un sito attivo flessibile, che di adatta durante 1’interazione con il

substrato secondo modello dell’adattamento indotto proposto da Ko-
shland [11].

6. Conclusioni

I sistemi biologici mostrano tipicamente dei comportamenti collettivi
emergenti che derivano dall’interazione non-lineare tra i singoli organi-
smi. Tali sistemi hanno proprieta autorganizzanti in quanto diverse parti
tendono spontaneamente ad organizzarsi in strutture via via piu ordinate
e differenziate tra loro. Presentano, inoltre, proprieta adattative in quan-
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to possono facilmente adattarsi all’ambiente. Cio significa i sistemi bio-
logici, dalle colonie batteriche agli organismi piu evoluti, possiedono
un’intelligenza collettiva, una forma di intelligenza distribuita, presente
sin dagli esordi della vita sul Pianeta.
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