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Microbiologie, Toxicologie si Studii Fitosanitare
Prefata

Lucrarea Microbiologie, Toxicologie, si Studii Fitosanitare este organizata pe trei sectiuni,
asa cum rezulta de altfel si din titlu.

Primele doud sectiuni, cele de microbiologie si toxicologie prezintd conceptele si
instrumentele specifice domeniilor biologie celulard si microbiologie si respectiv biochimie si
toxicologie, domenii de interfatd intre biologie, informatica, chimie si fizica.

Progresul realizat in ultimii 100 de ani, cand practic s-au cladit aceaste discipline, justifica
pe deplin aparitia acestui material, care face o sinteza a celor mai noi tehnologii si sisteme de
investigare celulara. Lucrarea este bine ilustratd, numai 1n aceasta sectiune a sa avand 88 de figuri.
Se pune accent pe dezvoltarea capacitatilor intuitive, deductive si inductive in domeniu.

A doua parte a acestei lucrari o reprezintd contributia personald a autorului in acest
domeniu, cu referinte directe la publicatiile personale. Aceastd sectiune referd lucrarile autorului de
Doctorat in Chimie Organicad sustinutd la Universitatea ,,Babes-Bolyai” din Cluj-Napoca in anul
2000 si de Masterat in Inginerie Agricola sustinuta la Universitatea de Stiinte Agricole si Medicind
Veterinara din Cluj-Napoca in anul 2002.

Trimiterile la literatura de specialitate sunt bine reprezentate, cu precadere in aceastd a doua
sectiune, care refera rezultate comparative ale multor autori.

Lucrarea contine, pe capitole, notiuni de Biogeochimie, Microbiologie, Biochimie,
Toxicologie si Studii Fitosanitare. In anexa lucrarii este redat un mic (62 de termeni) dictionar
englez-roman de termeni tehnici specifici domeniului tratat, pe care autorul i-a cules si folosit pe
parcursul documentarii necesare realizarii prezentului material.

Cluj-Napoca,
08.01.2005 Lorentz JANTSCHI
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1. Introducere

1.1. Organismul si Mediul

Organismele Intretin un schimb permanent cu mediul inconjurator iar legitatile ce apar la
interactiunea organismelor cu mediul sunt studiate de ecologie.

Elementele mediului inconjurdtor care exercitd o anumita actiune asupra organismelor sunt
numite factori de mediu: abiotici, biotici si antropogeni (tin de particularitatile mediului, prezenta
omului §i activitatea lui de munca).

Unii dintre factori au importanta vitala; acestia sunt factori limita.

Factorii abiotici au ca sursd evolutia. Astfel, in procesul dezvoltérii evolutive fiecare
organism (specie) s-a adaptat la anumite conditii abiotice si anume:

e forma corpului le permite anumitor organisme deplasarea in apa, aer, sol;

e compozitia chimica a mediului este un factor determinant, si anume existd plante care cresc cu
predilectie pe soluri saline iar altele au nevoie de foarte multa ap4;

e temperatura mediului determind existenta vietii si anume avem plante tropicale, plante de clima
temperata si plante care cresc la temperaturi scazute (diferiti arbusti);

La actiunea acestor factori limita fiecare specie isi are limitele extreme ale tolerantei
(minim, maxim, §i optim). De exemplu oudle de ascaridd au toleranta de 12°C (minim), 40°C
(maxim) si optim la 25°C, alga arctica Sphaerella nivalis poate creste la temperatura de 34°C iar alte
alge cianofile vietuiesc in apa ghezerelor au temperatura de 85 sau mai mult.

Unele organisme pot suporta schimbari considerabile din mediul inconjurdtor numite
euritopice, altele existd numai In limite restranse de oscilatie a lor (valenta ecologicd diferita),
numite stenotopice. Organismele care suportd schimbari considerabile in ceea ce priveste
temperaturile se numesc euritermice iar cele care nu suporta variatii considerabile de temperatura se
numesc stenotermice. Relativ la rezistenta la saruri, avem organisme eurigalice $1 respectiv
stenogalice. Multe exemple de organisme stenotermice gasim printre animalele nevertebrate marine
care suporta ridicarea temperaturii pana pe la 30°C si mai rar pana la 38°C.

Dintre speciile euritermice se pot mentiona animalele de apd dulce care suporta atat
inghetarea bazinului si incalzirea la 41°C-44°C.

Relativ la comportarea organismelor fatd de lumina, de exemplu oul viermelui parazit
fasciola — larva lui miradiciu se poate forma numai la o iluminare puternica iar pentru oudle de
broasca lumina nu este o conditie necesard, desi accelereaza procesul de dezvoltare in timp ce oul
unor specii de moluste se segmenteaza numai la intuneric, si lumina franeaza acest proces.

Prezenta oxigenului pentru organismele aerobe e conditia obligatorie de existentd in timp ce
pentru cele anaerobe este obligatorie lipsa lui.

Atitudinea fatd de conditiile externe se poate schima la unul si acelasi organism in cursul
existentei sale: oudle de ascaridd pentru dezvoltare necesita oxigen, insd pentru ascarida matura el
este toxic iar larvele tantarilor se dezvoltd in apd iar tAntarii maturi (imago) traiesc pe uscat.

Temperatura la care se desfasoare procesele activitatii vitale la majoritatea organismelor este
in limitele de la 40°C la 45°C si asa se explica caracterul sardcacios al vietii in regiunile arctice si In
conditii aride.

Pentru multe specii de animale si plante foarte important este ciclul anual de dezvoltare —
fotoperiodism (durata zilei lumina si regimul de temperatura).

Supravietuirea la conditii nefavorabile (reducerea umiditatii, temperatura Tnaltd sau joasa,
lipsa hranei) la unele organisme are ca manifestare amortirea (imobilitate, incetarea alimentarii,
incetinirea schimbului de gaze, scdderea brusca a altor procese fiziologice).

Astfel, temperatura ce provoaca amortirea se intalneste la unele insecte, pesti si amfibii la
care amortirea se instaleazd la coborarea temperaturii mai jos de +15°C, la altele la +10°C iar la
unele doar in jurul lui 0°C. Alte animale in stare de amortire Ingheata si la dezghetare se reintorc la
activitatea vitala.

Cea mai profunda amortire are loc in caz de anabioza. Anabioza este o stare a organismului
in care procesele vitale sunt atat de incetinite incét lipsesc toate manifestarile vizibile ale vietii si se
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instaleaza la schimbarea temperaturii sau a umiditatii. De remarcat ca in stare de anabioza sporeste
rezistenta organismului si la alti factori nefavorabili (hipoxie, actiunea substantelor toxice, a
radiatiei ionizante).

Factorii biotici ai mediului stabilesc relatii inferspecifice $i intraspecifice care sunt
exprimate prin legaturi de nutritie (lanturile trofice), concurentd, antibioza si simbioza.

Relatiile reciproce dintre organisme ce tin de nutritie duc la formarea lanturilor trofice.
Deoarece sursa de energie ce asigura existenta tuturor organismelor este Soarele, prima verigad a
oricarui lant trofic este transformarea in procesul fotosintezei a energiei luminoase in energie
chimicd i formarea compusilor organici. Astfel, 0.1% din energia solard primitd de pamant e
utilizata in fotosinteza, trecand in energie potentiald a substantelor organice. Animalele erbivore
disperseaza o parte considerabila a energiei si numai o parte din ea este folositd la construirea
protoplasmei. Mai departe, animalele rapitoare se hranesc cu cele erbivore.

Doua exemple de lanturi trofice sunt:

e alge de plancton — animale de plancton — crustacee — pesti — pasari si mamifere piscivore;
e plante — insecte — pasari insectivore — pasarile rapitoare;

Fiecare lant trofic cuprinde de reguld nu mai mult de 4-5 verigi, deoarece datoritd pierderii
de energie biomasa totald a fiecareia din verigile urmatoare este de aproximativ 10 ori mai mica
decét a celei precedente; aceasta legitate se numeste regula piramidei ecologice.

Concurenta i antibioza sunt doud notiuni des intdlnite in studiile ce privesc relatiile ce se
stabilesc intre organismele vii. Concurenta se numesc relatiile ce se stabilesc Intre organismele
aceleiasi sau diferitelor specii care coexista in coditii identice ale mediului. De exemplu acridienii,
rozatoarele si copitalele ce se hranesc cu ierburi si intre ele se stabilesc relatii de concurentd, n timp
ce la plante apare concurenta pentru lumina si umiditate.

Antibioza este rezultatul actiunii inhibitoare a unui organism asupra altuia, de cele mai multe
ori in urma elimindrii unor substante speciale de naturd chimica diversa cum sunt antibioticele. Sunt
cunoscute antibioticele produse de ciuperci, bacterii si alte organisme. Producatori activi de
antibiotice s-au dovedit a fi ciupercile de mucegai, de exemplu Penicillinum care elimind penicilina,
nociva pentru multe bacterii. Seria de derivati ai penicilinei, cu efect antibiotic este prezentata in
figura urmatoare.

OCH;
HO HOH o CH
LEEN A CH3(CH2)3SCH2CONH
m,c”C 0—A CH;
2 ~o ~COOH
Penicillic Acid Pemczllm BT
HoN
g CH, 2 g_CHs
CHZCONHT'/ TCH CH(CH2)3CONH—L—'/ TCH
AN—L Hooc” >
o) OOK “COOH

Penicillin G Potassium (Potassium penicillin G) Penicillin N (Cephalosporm N, Adicillin)

OCH CONH—L—'/ j\
2 N CHs CH,CONH L s P LN~ S
~ 2
0~ COOH @ 2 fcm \
PR CH,CH,CgHs

Penicillin V (Penicillin phenoxymethyl, 0 ~C00°®
Phenoxymethylpenicillin, Penicillin G (Benethamine, Benethamine penicillin
Phenoxymethylpenicillinic acid G, Benetolin)
. II{ITISCH3 Cul I|{I|{SCHs

CH2—CHCH28CH2CONH—/L—'/ 1\ CH CH3C:CHCHQSCH2CONH—L—'/ j\CH

3 3
o~ N “coon 0o N cook
Penicillin O (Penicillin AT) Penicillin S Potassium (Potassium penicillin S)
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La antibioticele obtinute din ciupercile de mucegai si bacterii se referd gramicidina,
streptomicina, biomicina, tetraciclina si altele.
Structurile si denumirile antibioticelor uzuale sunt redate mai jos:

o)
N_ _CH;
@l
CH;0 CH,COOH

Indomethacin (Argun, Artracin, Artrivia,

Catolep, Confortid, Dolcidium, Erythromycin (Erythromycin A, Abomacetin,
Durametacin, Elmetacin, Indacin) Eritrocina, Staticin, Stiemycin T orlamicina)
CH3 CH3 CH;j
AQ*CHCONH—'L—'/ T
CHs
~ ~COOH

Amoxicillin (Amoxyczllm, Amocilline)

H CH;
Cran Orgeont oy
- N-CH; CH,

~COOH
Ampicillin (Ay 61 08, Adobacillin, Alpen,
Rifampicin (Rifampin, Rifaldazine, Ampicina, Ampilar, Ampimed, Austrapen,
Rifamycin AMP, Rifaprodin, Rifobac, Bonapicillin)
Riforal, Rifoldin, Rifoldine, Rimactan)
CH,NH,
N(CH
HO\ _CH; H (CHs)
OH
HO
HO ', CONH,
OH O OH, O
OH
Neomycin (Mycifradin, Myacyne, Fradiomycin, Tetracycline (Deschlorobiomycin,
Neomin, Neolate, Pimavecort, Vonamycin Powder Tsiklomitsin, Abricycline, Achromycin,
V) Agromicina, Ambramicina, Ambramycin,

Bio-Tetra, Cyclomycin, Hostacyclin)
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CH,CONH,

NHQCOCHZ CHZCHzCONHz

CH;

HsC
NH,COCH,CH, CHj
NH,COCH, CH;
CH,CH,CONH,
H
N CH.
cHy H ) ( 3)2
‘ | ‘ CONH, O/II:
OH O OH' H;C—CH O
OH Duodecibin (Dodecavite, Dodecabee, Embiol, Emociclina,
Biomycin (Chlortetracycline, 7- Fresmin, Hepavis, Hemomin, Hepagon, Hepcovite,
Chlorotetracycline, Biomitsin) Megabion (Indian), Megalovel)

Relatiile intraspecifice (Intre membrii populatiei) pot fi pozitive (provoaca atractia reciproca
si cooperarea), negative (agresive, ce conditioneaza dispersarea) si indiferente.

In cadrul aceleiasi populatii, divizarea duce la separarea pe subunitdti, si anume individul,
familia, reuniunea intamplatoare a indivizilor $1 comunitatea. lata cateva exemple in cazul
vertebratelor: bancuri de pesti, haite de lupi, turme de cerbi, colonii de pasari. In comunitate in urma
ciocnirilor se stabileste individul dominant si rangul fiecaruia din subalterni.

2. Biogeochimie

2.1. Biosfera

Biosfera reprezintd o parte a invelisurilor globului pamantesc (atmosfera, hidrosfera,
litosfera) populata si transformata de fiintele vii. Biosfera este formata din totalitatea organismelor
vii impreuna cu habitatele lor.

Biosfera este un invelis termodinamic cu temperatura de la +50°C péana la -50°C si
presiunea in jurul unei atmosfere (101325 Pa); aceste conditii constituie limita vietii pentru
majoritatea organismelor; limita superioard a biosferei este la 22 km deasupra nivelului marii; in
oceane, limita inferioard a vietii o constituie la adancimea de 10 km; in scoarta terestrd durd
(litosfera) limita vietii este determinatd de temperatura inalta si organismele patrund pana la 4-5 km.

Viata 1n biosferd se mentine datorita fluxului de energie radianta folosita de plantele verzi in
fotosinteza, cand energia luminoasa se transforma in energie chimicd. Transformarile complicate
ale substantelor in organismele vii pe contul energiei chimice acumulate in procesul de fotosinteza
sunt de naturd de natura biochimica si biogeochimica; practic toate substantele scoartei terestre in
cantitati diferite si cu o diferitad intensitate sunt antrenate in circuitul substantelor in naturd si trec
prin organismele vii.

Structura elementard a biosferei o constituie biocenoza, si anume organisme cu diferite
tipuri de schimb de substante. Bio(geo)cenozele incorporeaza producdtorii de substante organice
(fotosinteticii s1 hemosinteticii), consumatorii (care existd pe contul substantelor organice) si
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reducdtorii (ce mineralizeaza substantele organice). In aceste procese se realizeazi transformarea
energiei luminoase 1n diferite alte tipuri de energie.

Transformarea substantelor, energiei si informatiei in biogeocenoze si 1n biosferd in
ansamblu decurge continuu din momentul aparitiei vietii, ceea ce a modificat esential aspectul
planetei.

Studiul principiilor organizarii si regldrii transformarii substantelor, energiei si informatiei
in natura vie este obiectivul ciberneticii biosferei.

Toate organismele vii formeaza biomasa planetei. Ea constituie cca. 0.01% din masa
scoartei terestre insa in pofida masei mici, rolul acestora in procesele ce se desfasoara in biosfera
este enorm. Organismele vii au transformat radical alte Invelisuri ale planetei. Activitatea
organismelor vii conditioneazd compozitia chimicd a atmosferei, concentratia sarurilor in
hidrosfera, formarea unor roci si distrugerea altora in litosferd, formarea invelisurilor de sol si
altele.

2.2. Biomasa si Biosfera

In cadrul litosferei, organismele vii contribuie la crearea rocilor. Origine organogenici au:

e calcarurile ce se formeaza in mari din scheletele organismelor;

e diatomitul — din resturile algelor monocelulare;

e carbunele, sisturile combustibile, petrolul — din resturile de tesuturi moi de plante si animale,
supuse transformarilor chimice; rezervele de substanta organica din scoarta terestra depasesc de
cateva ori cantitatea de substanta organica vie;

Organismele vii contribuie direct si indirect si la distrugerea rocilor:

e lichenii distrug direct stincile chimic (cu ajutorul fermentilor) si mecanic (rupand bucéti de
roci);

e apele naturale ce contin in stare dizolvata oxigen si bioxid de carbon de origine biogena si alti
compusi organici; datorita acestei compozitii capacitatea de dizolvare a apei naturale sporeste cu
mult si astfel se distrug multe roci;

Materialele initiale pentru formarea solului sunt straturile superficiale de roci iar sub
actiunea microorganismelor, plantelor si animalelor se formeazi invelisul de sol. In compozitia
organismelor se concentreazd elementele biogene; dupa moartea plantelor si animalelor si
descompunerea acestora aceste elemente trec in compozitia solului; ca rezultat in sol se acumuleaza
elemente biogene si alte substante organice nedescompuse complet. In sol se giseste un numar
colosal de microorganisme; intr-o tona de cernoziom numdarul de microorganisme se ridica la cifra
de 25-107%, deci solul are o origine biogena. In sol sunt compusi organici, anorganici si organisme vii
si aparitia si existenta solului in absenta biosferei este imposibild. Solul este habitatul multor
organisme; din el plantele absorb substante nutritive si apa.

Compozitia chimica a atmosferei este reglatd de activitatea organismelor vii. Aerul uscat din
stratul atmosferei de la suprafata pamantului contine Azot (78: 10 /1), Oxigen (0.2:107 g/l), Argon
(9-107 g/1), si Bioxid de carbon (33-107 g/1).

Din cele 4 gaze care alcdtuiesc atmosfera numai argonul nu tine de activitatea vitala a
organismelor; consumul §i furnizarea oxigenului, azotului si bioxidului de carbon este reglata de
organisme. In straturile superioare ale troposferei din oxigen se formeazi ozonul; moleculele de
ozon absorb razele ultraviolete care sunt nocive pentru viata.

Datorita stratului de ozon, care este rezultatul actiunii vitale a organismelor este posibila
existenta vietii pe uscat si In straturile superioare ale apelor oceanelor.

In concluzie, viata singuri si-a creat mediul sau de viata.

In cadrul hidrosferei, compozitia chimici a apelor naturale se formeaza direct si indirect sub
actiunea organismelor. De asemenea, organismele vii si produsele activitdtii lor vitale contribuie la
spalarea unui sir de substante; aceste substante, apoi dizolvate in apele raurilor si apoi in apele
marine se concentreazd de catre multe organisme. De exemplu fierul ajunge in mare sub forma de
compusi cu substantele organice; o parte din acest fier se depune pe cale biogena: se acumuleaza in
scheletele echinodermelor, sarcodinelor si in algele marine. In concluzie biosfera include:
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e Substanta vie (totalitatea organismelor vii);
e Substanta biogena ce se formeaza ca rezultat al activitatii organismelor vii:
0 Gazele din atmosfera;
ORocile de origine organica: carbunele, petrolul, calcarul, etc;
OSubstanta inertd (aparutd fara participarea organismelor vii) cum ar fi rocile expulzate si
meteoritii.

2.3. Migrarea Elementelor

Fiintele vii realizeaza migrarea elementelor in litosfera, hidrosfera si sol, schimbul de
elemente Intre hidrosferd, sol si atmosferd, dintre uscat si mare, circuitul apei, carbonului,
oxigenului si altor elemente ce intrd in compozitia substantei vii.

Pe suprafata terestrd nu-i o altd fortd chimicd care s-ar caracteriza printr-o actiune mai
continud (de zeci de milioane de ani) si de aceea mai puternicd (dupa rezultatele finale) decat
organismele vii, luate in ansamblu.

Anual pe pimant se formeazi 4-10'' tone de substanti organica. in biosfera practic atomii
tuturor elementelor au trecut prin starea de substanta vie.

Elemente ca iodul, fosforul, sulful, potasiul aproape complet sunt concentrate in substanta
vie, circuland continuu in organismele vii.

Oxigenul si azotul atmosferei, tot acidul carbonic sunt de origine organogend. Rolul
organismelor vii In biosfera este determinat de capacitatea lor de acumulare si transformare a
energiei solare, de a se reproduce, asigurand continuitatea activitatii si acumularea si de a efectua
reactii chimice cu o aga viteza care de cateva ori depaseste viteza reactiilor din natura nevie.

2.4. Circuitul Substantelor in Biosfera

Toate organismele in procesul activitatii lor vitale consuma substantele din mediul
inconjurdtor. Fiecare specie de organisme le prelucreaza in felul sau si le intoarce Tn mediu in alta
formd. In aceastdi formi substanta nu poate fi folositi de indivizii aceleiasi specii sau de
organismele altor specii cu schimb de substante identic.

Produsele activitatii vitale a unor organisme se consuma de altele care au caracter diferit al
metabolismului s 1n cele din urma in lanful metabolic sunt antrenate toate speciile.

Ca rezultat aceeasi substanta este folosita multiplu pentru formarea materiei vii.

Un astfel de exemplu este faptul cd nutritia organismelor heferotrofe depinde de cele
autotrofe si necesitatea tuturor aerobilor de oxigen subliniaza dependenta acestora de plantele verzi.

Nici organismele aufotrofe nu pot exista fard organismele heterotrofe caci cantitatea de
substantd neorganica necesara pentru sinteza substantelor organice de pe Tera este nelimitatd. Drept
sursa de noi sinteze organice servesc produsele descompunerii substantelor organice sintetizate
anterior. Aceste sinteze sunt realizate de unele organisme /heterotrofe in principal de bacterii astfel
ca plantele verzi pentru sinteza amidonului necesitd CO, expirat in atmosfera de organismele vii.

In concluzie rezulta ci in atmosfera se stabileste un echilibru intre organismele heterotrofe
si autotrofe.

Mai mult, nutritia organismelor heterotrofe este intotdeauna in dependentd de alte
organisme, ceea ce conditioneaza aparitia unor lanfuri trofice complexe. Astfel:

e Animalele si omul consuma substantele organice sintetizate de plante;
e Plantele verzi in procesul fotosintezei utilizeaza bioxidul de carbon expirat de organismele vii;
e Bacteriile si fungiile descompun substantele organice.

Toate organismele vii sunt antrenate in circuitul substantelor in naturd. Produsele activitatii
vitale a unor organisme sunt necesare pentru existenta altora. Astfel se creeaza unitatea continua a
naturii vii §i nevii.

Procesul continuu de trecere a elementelor chimice dintr-un compus 1n altul din componenta
scoartei terestre in organismele vii, scindarea lor ulterioard in compusi neorganici i elemente
chimice si din nou trecerea In componenta scoartei terestre se numeste circuitul substantei §i
energiei.
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Pe parcursul existentei biosferei componenta specificd a animalelor, plantelor si
microorganismelor ce infiptuiesc acest circuit continuu s-a schimbat in repetate randuri. Insi
intotdeauna activitatea lor in comun mentinea regimul biogeochimic necesar pentru existenta vietii.
Din totalitatea de elemente chimice cunoscute circa 40 sunt antrenate de organismele vii in
circuitul activ. Aceste elemente sunt numite ciclice sau biogene.
Pentru organismele vii o importantd mai mare o prezintd circuitul carbonului, azotului,
oxigenului, hidrogenului, fierului, fosforului, sulfului, potasiului, calciului, manganului, siliciului
insa doua cicluri identice ale aceluiasi element nu exista. In fiecare ciclu nou apar cateva schimbiri.

2.5. Ciclurile Biogeochimice

Carbonul intrd in compozitia tuturor compusilor organici. In scoarta terestra continutul lui
nu depaseste 0.5%, In atmosfera dupd masa este doar 0.008%, insa in masa uscatd a animalelor se
gaseste circa 20% iar in cea a plantelor pana la 45%. De aceea substanta organismelor vii la
temperaturd inalti se carbonizeazi. In aerul atmosferic existdi permanent bioxidul de carbon
eliminat de organisme 1n procesul activitatii vitale. Furnizorii principali de CO; 1n atmosfera sunt
vulcanii si apele freatice saturate cu carbonati.

Continutul total de CO, in atmosfera este de 2.1-10" tone. Apa de mare contine circa 50 cm’
CO, in fiecare litru, deci in oceanul planetar continutul lui este de 16:10" tone, de 8 ori mai mult
decat in atmosfera.

In procesul de fotosintezi plantele verzi asimileaza carbonul pe care frunzele il primesc din
aer sub formi de bioxid de carbon si formeaza glucidele. In procesul respiratiei plantelor o parte din
glucide se oxideaza si bioxidul de carbon nimereste din nou in atmosfera. Cea mai mare parte din
glucide se acumuleaza in plante, in care se mai formeaza de asemenea proteine, grasimi, vitamine.

Plantele sunt mancate de animalele erbivore si om. Astfel carbonul trece in organismul
animalelor si omului. In timpul respiratiei glucidele se oxideazi. Pe contul energiei eliberate se
desfasoara toate procesele vitale iar bioxidul de carbon se elimind in atmosfera.

Putrefactia se desfisoara cu participarea bacteriilor de putrefactie. In urma acestui proces de
asemenea are loc oxidarea carbonului cu formarea de CO, ce se elimind in atmosfera. La
descompunerea organismelor in lipsa oxigenului adica fard oxidare (de exemplu pe fundul
bazinelor) se formeaza turba, carbunele de pamant, petrolul si sisturile. Omul le foloseste drept
sursa de energie iar bioxidul de carbon eliberat nimereste din nou in atmosfera.

Astfel un cerc se incheie si Incepe un nou ciclu de antrenare a carbonului in compusi
organici, sintetizati de plante.
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Azotul este un element obligatoriu din compozitia proteinelor. Masa principald de azot este
continutd n atmosfera. Insa plantele nu pot asimila azotul liber. El este trecut in compusi organici
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de catre bacteriile azotofixatoare. Compusii cu sulf existenti in atmosfera cuprind in principal HaS,
SO,, SO; si sulfati [2]. Ei intrd in atmosfera pe o mare intindere, prin activitati umane. Se estimeaza
ca aproximativ 65 milioane de tone de sulf pe an intrd in atmosfera prin activitati antropologice, in
principal la arderea combustibililor [3]. Principalele aspecte ale ciclului global al sulfului in
atmosfera sunt redate in figura de mai sus.

2.6. Biocenoza

Animalele vii nu sunt uniform repartizate pe suprafata planetei. Exista insd anumite sectoare
omogene n ceea ce priveste repartitia speciilor.

Un sector omogen contine o serie de biotipuri ale speciilor iar comunitatea de populatii ce
formeaza un biotip se numeste biocenoza.

O biocenoza contine cateva specii care sunt factorii regulatori principali. Astfel, biocenozele
terestre au ca specii regulatori principali plantele.

Pe langa comembrii biocenozei (plante, animale, microorganisme) natura nevie ce le
inconjoara (sol, ape subterane, straturile inferioare ale troposferei) formeaza biogeocenoza.

Biogeocenoza este un sistem unic, dinamic si stabil. Dimensiunile unei biogeocenoze pot
varia de la cativa metrii pand la cativa km si fiecare biogeocenoza se caracterizeaza prin:

e circuit specific al substantelor;
e transformarea energiei solare;
e productivitatea biomasei.

In biogeocenoze existd 3 grupe de comembrii:

e sintetizatorii (producatorii de substante organice) — organisme autotrofe;
e consumatorii (transforma substantele organice);
e distrugatorii (mineralizeaza substantele organice).

O biogeocenoza este un sistem deschis si intre toti componentii biogeocenozei se stabileste
un echilibru dinamic — homeostaza ecologica.

Evolutia fiecarei specii de organisme se desfdasoara in conditiile unei anumite biogeocenoze
si ca rezultat a aparut adaptarea reciproca a speciilor.

Productivitatea biologica a biogeocenozei este un element important in caracterizarea sa. Se
defineste productivitatea primara ca biomasa plantelor ce se formeaza intr-o unitate de timp.

Omul creeazd agrobiocenozele artificiale (capiile, ogoare, pasuni, livezi, plantatii forestiere,
rezervoare de apd). Acestea sunt cu mult mai productive dar nu pot exista fara ingrijirea omului.
Mai mult, spre deosebire de biogeocenozele naturale, agrobiocenozele artificiale se caracterizeaza
prin omogenitatea componentei specifice.

Este important de retinut cd folosirea nerationala a resurselor naturale duce de multe ori la
dereglarea echilibrului in comunitatile biologice.

2.7. Ecologia omului

In cadrul ecologiei omului se studiazi relatiile cu mediul inconjurator (conditiile biotice,
abiotice si sociale).

Actiunea mediului natural asupra omului este mai mult sau mai putin estompatd prin
folosirea de Tmbracaminte, foc si constructia de locuinte.

Mediul inconjurator din imediata vecindtate este modificat prin constructii locative,
gospodaresti, industriale, plantatii de arbori, terenuri agricole, functionarea intreprinderilor
industriale si agricole si transportului.

Spre deosebire de orice alt organism viu, ce populeaza doar un anumit areal, ce tine seama
de anumite conditii naturale, omul s-a stabilit cu traiul pe toatd planeta, avand astfel cel mai intins
areal cosmopolit.

Interactiunea omului cu factorii biogeografici si antropogeni ai mediului se face la diferite
moduri de organizare: organismic, populational, specific, biocenotic, si biosferic.

La nivelul organismic se desfasoara procese ontogenetice si fiziologice; pentru realizarea lor
omul necesitd anumite conditii de hrana, apa, lumind, temperatura.
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Reactiile individuale ale organismului la factorii mediului se evidentiaza in conditiile
provinciilor geochimice (in care se constatd insuficienta sau surplusul unor elemente chimice, ce
provoacd boli endemice (locale). De exemplu, insuficienta de Co se rasfringe negativ asupra
sintezei cianocobalaminei (vitamina B;;); are ca efect diminuarea metabolismului nucleic si
micsorarea capacitdtilor de adaptare la factorii nefavorabili ai mediului.

Alt exemplu, insuficienta de Cu duce la diminuarea metabolismului lipidic §i incetinirea
maturizarii eritrocitelor in timp ce surplusul de Mo favorizeaza dereglarea metabolismului purinic,
de care este legatd sinteza acidului uric; acesta, fiind un compus putin solubil se depune in
articulatii provocand o boald asemandtoare cu podagra, denumitd podagra endemica molibdenica.

La un surplus de Sr se poate declansa condrodistrofia, ce duce la nanism, picioare si maini
scurte, brahidactilie iar in provinciile cu insuficientd de iod este raspanditd gusa endemica, ce tine
de marirea glandei tiroide.

Reactia individuala a organismului se manifestd cel mai bine la schimbarea mediului de trai,
si mai ales atunci cand omul nimereste in conditii extreme de mediu.

Adaptarea (aclimatizarea) este conditionatd de rezervele fiziologice ale organismului.
Astfel, la schimbarea temperaturii mediului incep sd functioneze mecanismele de termoregulare. La
trecerea Intr-o noud zond orard sau la urcarea in munti pentru aclimatizare se cer uneori cateva zile
iar mutarea n alte conditii climatice — uneori saptdmani sau chiar luni sau sa nu se stabileasca
deloc.

La nivel populational — specific se poate spune cd in epoca paleolitului superior (in zorii
istoriei umane) s-au format |'principalele trasaturi de rasa, ce poartd un caracter adaptiv.
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Astfel, pielea intunecatd a rasei ecuatoriale Tmpiedica trecerea radiatiei UV, parul carliontat
prin neaderarea lui stransa la pielea capului serveste drept barierd pentru razele solare, buzele
subtiri, taietura Ingustd a ochilor, epicantusul rasei mongoloide s-au format drept adaptare la clima
rece §i uscatd a stepelor si pustiurilor de N-V, unde praful si frigul pot vatdima membrana mucoasa a
ochiului, forma platd a fetei (din experiment) micsoreaza pericolul supraracirii in timp ce pielea
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albd a rasei europoide s-a format in rezultatul acomodarii la clima nordicd unde insuficienta de
calciferol in hrand duce la rahitism. Sub actiunea razelor solare, aceasta vitamina se poate sintetiza
in grosimea pielii, Insd nu e necesar ca pielea sa fie aparata de pigment intunecat.

Trasaturile adaptive sunt reactiile care apar convergent in diferite populatii ce se gasesc in
conditii de trai identice independent de rudenia lor genetica sau apartenenta la rasd. Astfel, un
complex apropiat de trasaturi caracteristice pentru zona tropicald se observa la populatia europoida
din India, aborigenii din Australia si negroizii din Africa si analog, un tip adaptiv arctic intdlnim la
saami europoizi, nentii mongoloizi, ciuccia, eschimosii.

Daca trasaturile de rasa s-au format 1n zorii istoriei umane, tipurile adaptive se formeaza pe
tot parcursul istoriei umanitatii.

La nivelul biocenotic, ca parte a biocenozei, omul intrd in anumite relatii cu alte organisme.
Cu unele specii Intretine o legdturd permanentd si stransa intrucét el singur reprezintd o biocenoza,
in care vietuiesc bacterii-simbionti (bacilul coli — componentul florei intestinale normale) si endo- si
ectoparaziti.

Tot mediul ce Inconjoara pe om constituie practic fie cenoze (biocenoze) artificiale create de
om fie biogeocenoze naturale modificate intr-o oarecare masura de activitatea omului iar
biogeocenoze absolut neschimbate nu mai exista practic pe planeta. In aceste biogeocenoze (numite
si antropobiogeocenoze) decurge viata, desfasoara activitatea gospoddreasca si de toate zilele, de
acestea tin factorii de sanatate si restabilire a capacitatii de munca.

Din punct de vedere medicobiologic biogeocenozele se impart in 3 grupe: biocenoze
naturale, inca putin supuse actlunu omului comun1tat1 satestl $1 comumtatl orasenestl si industriale.

Biocenoza naturala

Biocenozele naturale se caracterizeaza printr-o varietate mai mare de plante si animale si se
intalnesc in diferite zone landsaftogeografice si in aceastd privintd reprezintd o mare varietate
(pustiuri arctice, tundra, silvotundra, taigaua, padurile mixte si de foioase, stepa, semipustiurile,
padurile subtropicale, padurile musonice si mixte. De acestea tine existenta bolilor cu focalitate
naturald; aceste focare puteau s existe in naturd pe parcursul mai multor secole independent de om,
insd interventia omului in focarele stravechi ale bolilor este deseori cauza izbucnirii morbiditatii.

Transformarea naturii poate duce la stingerea si lichidarea focarelor, propagarea infectiei in
afara focarelor primare, sau la aparitia focarelor noi, ce tin de activitatea omului. Astfel au fost
lichidate focarele naturale ale pestei in Europa si Transbaicalia, focarele leishmaniozei in
Turcmenia; pe de altd parte inlocuirea landsafului de padure in zona centrald a Rusiei prin langaft de
fanete de camp a generat modificarea componentei rozatoarelor murine si aparitia unor noi focare
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de tularemie. In Africa lirgirea retelei santurilor de irigare a dus la aparitia unor noi focare de
schistomiaza, deoarece s-a madrit suprafata biotipurilor populate de moluste, care sunt gazdele
intermediare ale trematodului; pe teritoriile pustiurilor din trecut n-au fost Inregistrate imbolnaviri
locale de ascaridozad intrucat din cauza insuficientei de umiditate din sol oudle de ascarida nu
supravietuiau; In rezultatul constructiei sistemelor de irigare clima in aceste locuri s-a schimbat,
apropiindu-se de cea subtropicald umeda, si concomitent au aparut focarele locale de ascaridoza.
Febra galbena se intalnea initial doar in Africa Centrala si de Vest, unde era boala primatelor,
transmisa de tantarii ce vietuiau in jungla; ulterior, cdnd una din speciile de tintari de transmiteau
virusul febrei galbene, Aedes Aegypti, a inceput sa trdisca in apropierea locuintelor omenesti,
devenind in rezultat o specie sinatropa (din greaca: sin = impreund, antropos = om). Astfel au aparut
focare intraorasenesti de febra galbena. Odata cu Europenii si robii negri au patruns in america
tropicald agentul patogen al febrei galbene si tantarul Aedes Aegypti, ceea ce a generat izbucnirea
mai Intai a focarelor intraordsenesti iar apoi si a celor secundare suburbane; in cele secundare gazde
ale agentului patogen s-au dovedit a fi maimutele americane (cu nasul lat), iar vectori speciile
americane de tantari.

Comunitatile satesti (agrocenozele) se caracterizeaza prin resturi neinsemnate de plante si
animale salbatice, teritorii imense ocupate de plante de culturd, un numar mare de animale
domestice (componenta specificd a acestora este limitatd). Componenta specifica si particularitatile
activitatii gospodaresti contribuie la raspandirea unor specii de zoonoze (echinococoza si tularemia)
si altele. In tarile cu clima calda si agriculturd irigatd contribuie la raspandirea biohelmitilor
(schistosomozelor). Activitatea gospodareascd in aceste cenoze are ca scop sporirea recoltei
culturilor agricole si a productivitatii animalelor domestice.
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Agrocenoza

Ocrotirea mediului Tnconjurator trebuie sd se orienteze la folosirea rationald a
ingrasamintelor chimice, pesticidelor, efectuarea masurilor profilactice pentru intdmpinarea
zoonozelor si helmitilor. Cenozele orasenesti si industriale (urbanocenozele) se caracterizeaza prin
aglomerdari mari de oameni, suprafete neinsemnate de vegetatie plantatd artificial, fauna
saracacioasa, poluarea frecventa a mediului ambiant cu deseuri industriale si de transport. Poluarea
mediului si factorii industriali pot fi cauza bolilor profesionale si alergice si a traumatismelor;
promiscuitatea, factorii profogeni, ritmul incordat al vietii ordsenesti, hipodinamia creeaza
premisele pentru bolile de nervi, psihice si cardiovasculare. Sarcina medicosanitara in
urbanocenoze consta in preintdmpinarea poludrii mediului inconjurator, introducerea in productie a
circuitelor inchise, fard deseuri, combaterea zgomotului, traumatismului rutier si de productie,
crearea zonelor verzi in orase si in jurul lor, propagarea modului de viatd sanatos, culturii fizice si
sportului.
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Urbanocenoza

Cosmocenozele sunt un tip special de biocenoze, care a aparut odatd cu navele cosmice.
Biologia cosmica este cea mai tdnard ramurd a stiintelor biologice, care studiaza actiunea factorilor
spatiului cosmic asupra organismelor terestre. Una din sarcinile biologiei cosmice este si studierea
formelor posibile de viata extraterestre.

- B
Instalarea primei structuri (din 4) in interiorul laboratorului U. S. A. de pe Statia Spatiala
Internationala (10 Decembrie 1997)
Problema principala este crearea sistemelor inchise ce asigurd existenta omului in spatiul
cosmic. Posibilitatea principald de creare a unui spatiu inchis se bazeaza pe constatarea ca
substantele consumate de organismele mature sunt eliminate in mediul inconjurdtor in strictd

conformitate cu cantitatea consumata. Intrebarea principala este aici cum pot fi reintroduse in circuit
produsele activitatii vitale.
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In conditiile biocenozelor terestre circuitul substantelor se realizeazi datorita activititii a 3
grupe de organisme (producdtori, consumatori, distrugdtorii). Sarcina habitatului intr-un sistem
artificial Inchis se reduce la crearea unui circuit asemandtor al substantelor; intrucat la baza
circuitului substantelor stau doud procese diametral opuse (sinteza autotrofa a substantelor organice
si scindarea acestor substante).

Revenind la cosmobiocenoze, in nava cosmica pe langa om mai trebuiesc introduse si aceste
doua grupe de organisme; sinteza substantelor organice cu acumularea in ele a energiei poate fi
infaptuitd de organismele fotoautotrofe (plantele superioare, algele unicelulare). Hrana animala
(aminoacizii metioninei i cistinei) poate fi asiguratd prin introducerea crustaceelor de plancton
(artemiile, dafniile) sau a speciilor de moluste fara cochilie. La baza metodei biologice de
mineralizare a deseurilor organice pot fi puse procesele de oxidare aeroba in reactoarele utilizate
pentru purificarea apelor de menaj. In prezent se creeazi noi metode de mineralizare, intrucat astfel
de produse finale si corespundd mai bine necesitatilor plantelor. in timpul zborului cosmic omul
suportd actiunea diferitilor factori: vibratii, suprasarcini, imponderabilitate.

Unul dintre efectele nedorite ale zborului care trebuiesc compensate este cd in stare de
imponderabilitate greutatea corpului este nuld, presiunea hidrostatica a sangelui in vase se
niveleaza, singele este repartizat uniform in toate partile corpului si starea de repletiune sangvina a
partii superioare a trunchiului este mai mare si se intensifica procesul de eliminare a lichidelor din
organism precum si a ionilor de Na* si Ca*".

3. Microbiologie

3.1. Microbiologia si Biologia Celulara
Toate organismele vii sunt compuse din celule. Cele cinci caracteristici importante ale
celulelor sunt:
® aquto-hranirea sau nutritia (functia magina);
e auto-replicarea sau cresterea (functia de codificare);
e divizarea (formarea unei noi celule iar sporificarea este parte a propriului sdu mod de viata);

&
Gp=x || € i

Divizare Autoreplicare (crestere)

Mediu Celula

TG b//' %//{;\3%

Auto-hranire (nutrifie) Comunicarea cu alte celule prin semnale chimice
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Celula originara

Nou cod [

Evolutie (aparitia de modificare in codul genetic)
e transmiterea de semnale chimice (comunicarea cu alte celule);
e evolutia (schimbari care duc la aparitia unor noi proprietati biologice).

Aparent, celulele par a nu respecta legile fizicii fiind structuri cu grad Tnalt de ordine intr-o
lume in care trendul general este de a deveni mai putin ordonati in timp. Intrebarea care se pune
este "Cum reusesc acestea sa mentind ordinea?" i raspunsul: prin generarea continud de energie si
o parte din aceasta este folosita pentru a mentine structura celulei.

Generarea energiei este o caracteristicd importantd a metabolismului. Alte caracteristici ale
metabolismului sunt reactiile chimice prin care se sintetizeazd compusi si se formeaza structura
celulei.

Reactiile chimice sunt catalizate de cédtre molecule de proteine numite enzime. Enzimele

trebuie sd posede o anumitd structurd pentru a functiona; astfel, ele trebuie sd inglobeze un set de
informatii (gene) care codificd structura fiecarei proteine din celuld. Setul de instructiuni este
codificat Tn DNA, materialul genetic al celulei. Exista de asemenea un sistem de transformare, RNA,
care converteste informatia codificatda in DNA in proteine. Cateva tipuri de molecule RNA (RNA
mesager, RNA ribozom $1 RNA de transfer) sunt esentiale pentru acest proces.
Rezultatul biosintezei este cresterea celulei. Pentru ca celula sa se replice, ea trebuie sa sintetizeze
mai mult de 1000 de molecule diferite de proteine. Celulele au informatie genetica pentru a produce
aproximativ 3000 de proteine diferite iar genele pe care aceasta le contin sunt cele care sunt
capabile sa codifice proteinele cele mai utile pentru supravietuire §i crestere in conditiile de mediu
existente.

Celula trebuie de asemenea sa 1si copieze fidel informatia genetica atunci cand o pune intr-o
noud celula. Greselile n copiere sunt facute ocazional; aceste mutatii sunt in general daunatoare si
ucid celula. Oricum, ele asigurd un mecanism prin care celula achizitioneaza noi proprietati. Acest
fenomen apare daca proteina codatd de gena mutanta catalizeaza o reactie diferita fatd de proteina
originard. In conditii favorabile de mediu, aceastd celuld mutantad poate avea un avantaj selectiv
(care consta in faptul cd se poate replica mai rapid decat competitorii). Principiul selectiei naturale
este subliniat de teoria evolutiei a lui Darwin.

Sunt doud tipuri structurale de celule: celulele procariote sunt relativ simple in structura;
eucatiotele Tn schimb sunt mai complexe in sensul in care contin organite, care sunt compartimente
pentru functii metabolice speciale. Aceste organite includ un nucleu adevarat, mitocondrii si
cloroplasma. In plus, biologii opereazi cu virugii, care sunt entititi necelulare care folosesc
instrumentul metabolic al celulelor pentru a se replica.
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Dihotomia 1intre tipurile structurale de celule nu reda cu fidelitate evolutia relatiilor dintre
organisme. Analiza secventelor de nucleotide ale RNA ribozom au aratat ca existd doud grupuri de
procariote: Archaea si Bacteria. Aceste grupuri nu mai sunt acum apropiate unul fata de altul asa
cum sunt ele apropiate de Eucaria.

Microorganismele traiesc in habitate in care cresterea lor este afectatd de interactiunile cu
populatiile altor microbi ca si de proprietitile fizico-chimice ale mediului. Intelegerea
interactiunilor ecologice in comunitatile microbiene este esentiala in stabilirea rolului microbilor in
naturd. Este dificil de studiat microbii in naturd. De aceea, tot ceea ce cunoastem despre microbi s-a
invatat de la culturile pure.

Originea vietii

Archaea Eucaria Bacteria

Plante si animale

Evolutia relatiilor dintre organisme

Cateva specii de microbi pot avea efecte devastatoare asupra omului, cauzandu-i boli
infectioase.  Un mare succes al microbiologiei a fost controlul bolilor infectioase letale in tarile in
curs de dezvoltare. Oricum, aceste boli sunt incd importante cauze de deces in zonele mai putin
dezvoltate ale lumii. Lasand aceste aprecieri asupra anumitor specii, cea mai mare parte a
microorganismelor sunt benefice. Functionarea corespunzatoare a biosferei si a solului depinde de
activitatea acestora. De mult mai mare impact asupra oamenilor se bucura industria producatoare de
antibiotice, de produse alimentare, compusi organici si biomasa. O descoperire recentd o reprezinta
industria biotehnologiilor care foloseste microbii ca fabrici pentru a produce proteine din gene de
plante si animale prin introducerea lor in bacterii ADN. Microbii sunt de asemenea importanti in
agricultura si biodegradarea alimentelor.

Microbii au fost descoperiti acum 300 de ani de microscopistul van Leeuwenhoek dar cea
mai mare parte a descoperirilor din microbiologie au fost facuti in ultimii 100 de ani. Louis Pasteur
si Robert Koch sunt doi lideri in dezvoltarea disciplinei. Printre alte multe realizari, Pasteur a
contrazis teoria generatiilor spontane definitiv. Foate importantd este demonstratia ca
experimentele cu microbi sunt reproductibile i nu este o consecintd a aparitiei unei noi vieti. Koch
a descoperit criterii ferme pentru a demonstra ca o boald specifica este cauzatd de o bacterie
specifica (postulatele lui Koch). Obtinerea culturilor pure a fost esential pentru succesul criteriilor
lui Koch si utilizarea culturilor pure rdméne si azi un instrument esential in studierea bolilor
infectioase.

3.2. Legaturile Chimice

Toate formele de viatd contin tipuri similare de molecule si multi dintre acesti compusi
biochimici nu sunt gasiti Tn materialele care nu sunt de naturd biologica. Chiar dacd ele sunt unice,
moleculele celulare respecta legile fizicii si chimiei. Aceste molecule sunt compuse din atomi ai a
92 de elemente naturale de pe pamant si doar 6 dintre acestea sunt componente majore ale biomasei
(H,C,N, O, P, S).

Carbonul este cel mai important dintre acestea. El poate stabili legaturi chimice cu alti atomi
in mai multe moduri pentru a produce molecule complexe si diverse. Atomul constd dintr-un nucleu
care contine protoni Incdrcati pozitiv si neutorni si un numar de electroni Incarcati negativ care
orbiteazd in jurul nucleului. Punerea in comun de electroni constituie o legatura chimica. Daca
electronii sunt pusi in comun in mod egal, legatura este covalenta si este una relativ puternica.
Legaturile covalente pot fi formate sau rupte in celule doar de reactii specifice catalizate de enzime.
Cateva alte interactiuni necovalente sunt de asemenea biologic importante in determinarea formei
moleculelor, sau in legarea macromoleculelor de alti compusi.

19



Lorentz JANTSCHI
Legaturile de hidrogen sunt formate prin atractia spontand a atomilor incarcati slab pozitiv
de atomii incarcati slab negativ din molecule.

|
(|:: O|||| H—N
N—HIIIIO_ C
H H | |
W0 o
\OIIII N /IEI (E:O””H_N
H (:) ITI—HHHO:$
H —CH H,C
/
0 | |
H Legaturi de hidrogen intre aminoacizi
Legaturi de hidrogen intre molecule de apa in lanturile proteice

O legatura simpld de hidrogen este mult mai slaba decat o legatura covalentd, dar cand un
mare numar de legaturi de hidrogen sunt formate in sau intre molecule, acestea pot avea un efect
semnificativ. In legaturile hidrofobe molecule care intrd in contact cu apa formeaza o asociere.

H\
N—H O N
\
w H—N
/N \ N A
NIIIIH— \
i N
N— =N —H N\\_ N
H O||||H— N H
H H O
Citozina Guanind Timina Adenina

Legaturi de hidrogen intre bazele din DNA
Natura vietii pe pamant este determinatd nu numai de chimia atomului de carbon ci si de
proprietatile de solvent ale apei. Cea mai mare parte a greutatii unei celule (70 - 90%) este formata
de apa, si reactiile biochimice nu au loca daca nu existd o cantitate suficienta de apa. Moleculele de
apa sunt slab polare (tendinta ca sarcinile + §i — sd se separe in molecule).

O‘

Molecula de apa

Consecintele acestei polaritati sunt:

e moleculele biochimice polare importante (ca proteine, acizi nucleici, moleculele mici folosite ca
nutrienti si elemente de constructie) sunt solubile in apa;

e moleculele nepolare (ca lipidele) nu sunt solubile in apa si formeaza agregate sau se
aglomereaza.

Agregatele de lipide formeaza bariere ca membranele si afecteaza miscarea moleculelor polare

inspre sau 1n afara celulelor.

Macromoleculele formeaza structura celulei, catalizeaza reactiile metabolice si contin codul
informatiei de replicare a celulei. Sunt 4 tipuri importante de macromolecule celulare: acizi
nucleici, proteine, polizaharide si lipide. Fiecare molecula este un polimer compus dintr-o secventa
de blocuri constructive legate prin legaturi covalente. Este important de cunoscut caracteristicile
fiecarui bloc constructiv pentru fiecare tip de macromolecula.
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In functie de natura lantului macromolecular polimerii se impart in:
e carbocatenari (cu lant alcatuit numai din atomi de carbon: policlorura de vinil, polietilena,
polibutadiend);
e heterocatenari (lant alcatuit si din alti atomi: oxigen, azot, sulf, siliciu pe langa cei de carbon:
poliamide, poliuretani, poliesteri, polizaharide).
Dupa tipul reactiilor prin care se obtin polimerii sintetici, ei se clasifica in:
e polimeri obtinuti prin reactii de policondensare;
e polimeri obtinuti prin reactii de poliaditie.
Polimerizarea a doua specii diferite A si B se numeste copolimerizare si se poate efectua
dupa una din schemele:
e alternativ:. ~A-B-A-B-A-B-A-B-A-B-A-B-
e Intamplator: —~A-B-B—-A—-A-B-B-B-A-B-A-A-B-
e bloc: —~-A-A-A-A-A-A-B-B-B-B-

B B
—A— IL— A—A— zlA— A—A—A—
B B
B b

e ramificat:

Polimerul obtinut prin copolimerizare prezintd numai in cazuri rare o alternare regulatad a
celor doi monomeri si, mai mult, raportul de monomeri in catend nu corespunde de obicei cu
raportul de monomeri din amestecul de reactie. Din acest caz copolimerii sunt in general substante
amorfe.

In acizii nucleici si proteine secventa blocului constructiv variazi de la o moleculi la alta;
aceasta secventa este cea care determind activitatea biologica a macromoleculei in celula.

Polizaharidele sunt lanturi de carbohidrati variind in lungime de la 100 la cateva mii de
unitati. Carbohidratii continand 4-7 atomi sunt cei mai frecventi in celule. Molecule diferite de
carbohidrati pot fi formate prin substitutia gruparilor chimice de pe structura de bazi a moleculei de
zaharoza si de asemenea prin stereoizomerism, care este obtinut prin variatia spatiala a gruparilor —
OH 1in lantul carbonic. Unitatile de zaharoza in polizaharide sunt legate intre ele prin legaturi
glicozidice. Molecule diferite de polizaharide pot fi formate prin variatia orientdrii legdturii
glicozidice, variatia monomerului carbohidrat sau prin folosirea a 2 sau mai multi monomeri intr-o
polizaharidd. Cele mai importante polizaharide sunt celuloza, glicogenul, amidonul si
peptidoglicolul.

CH,OH
H O oH
H
OH H
H
H OH
AA
H OH Parte din structura glicogenului (G —
Celobioza, structura repetitiva in molecula glicogenina, A, B, C — izomeri de structura ai
de celuloza glucozei) — primele 5 inele din totalul de 12 [4]
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s, 8™

Glicogenina (proteina sitt;aid in centrul structurii de glicogen)
CH,0OH CH,OH
CH,OH H O\ H O\

H H;C H

H OH H | OH H

H—0 O—H HC|?—0 O—H
O—H H o HN-C=0 0=¢ B HN-C=0
CH; OH CH;

Glucoza, structura repetitiva in molecula de glicogen si amidon [5], si acizii N-acetil glucozamina
si N-acetil muramic ce intra in componenta peptidoglicolului

membrana de lipide peptidoglican citoplasma

W ey,
WM%ZZZZ{///"I i, 77 O\
%

Membrana celulara i Uracil, a patra baza in RNA

Lipidele sunt componenti ai membranelor, bariera permeabila a celulelor. Natura lor chimica
le recomanda pentru aceastd folosintd. Acizii grasi pe care acestea 1i contin au in componenta
grupari hidrofobe care previn ca moleculele incarcate electric sa traverseze membrana.
Sunt doua tipuri de acizi nucleici (DNA si RNA). Amandoud sunt compuse din blocuri constructive
de nucleotide. Unele nucleotide au de asemenea si alte functii Tn metabolismul energetic (47P).
Toate nucleotidele contin un zahar (glucoza, fructoza, s.a.), un fosfat, si o baza azotata. Cei doi acizi
nucleici diferd unul de celalalt prin zaharul din blocul constructiv. In amandoi, polimerul se
formeaza prin legaturi covalente intre zahar si grupdrile fosfat intre nucleotidele adiacente. Acest
cuplaj zahar-fosfat este regula generald pentru toate moleculele de acizi nucleici. Trei baze sunt
comune pentru RNA si DNA: adenina, guanina si citozina. A patra bazd In RNA este uracil iar in
DNA este timina.

DNA contine punti duble zahar-fosfat care sunt legate intre ele prin legaturi de hidrogen
intre baze prin perechi de punti. Aici existd preferintd pentru perechi de baze in formarea legaturilor
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de hidrogen. Cele 4 baze se combind si compusii rezultati se impart in doud clase: purine si
pirimidine. Purina este formata din asocierea adeninei si timinei 1n timp ce pirimidina se formeaza
din guanina si citozina.

Douad punti de DNA au o secventd complementara. Daca se stie o punte, se poate construi
secventa celeilalte prin respectarea regulii de perechi. Acest principiu furnizeaza celulei o cale
comoda pentru a copia cu acuratete secventa DNA, care este informatia genetica.

RNA diferd de DNA prin faptul ca sunt in mod obignuit formate din punti simple. Mai mult,
moleculele de RNA au cel mult cateva mii de nucleotide, in timp ce DNA poate contine milioane de
nucleotide. Sunt 3 clase de RNA, care sunt importante in conversia secventei de nucleotide DNA
din gena 1n secventd de aminoacizi In proteina.

Proteinele sunt siruri de aminoacizi legate prin legaturi peptidice covalente. Legaturile se
formeaza Intre o grupare amino a unui aminoacid §i o grupare carboxil a unui alt aminoacid. Sunt
20 de aminoacizi, care diferd prin proprietdtile chimice ale lanturilor lor (tabelul 1). Caracteristicile
partilor de molecula de proteina (de exemplu hidrofobicitatea si hidrofilicitatea) sunt determinate de
tipurile de aminoacizi care se afld in acea parte de moleculd. Diversitatea de proprietdti in ceea ce
priveste aminoacizii este realizata practic de un numar nelimitat de proteine care pot fi construite
prin variatia secventei de aminoacizi.

Tabelul 1. Cei 20 de aminoacizi esentiali
hidrofob hidrofob
coo- coo~
I I
H3H* - € - H H3H* - C - H
I I

CH3 HzC - C - H
éH3
Alanine (Ala)lA] Ualine (Ual)[U]
moderat hidrofil
Coo-
carbohidratul poate fi legat covalent de gruparea sa —-NH |
C00- HaN* - C - H
| I
H3N* - C - H CHp
I I
THZ CHz
I
HoN - C = 0 HoN - C = 0
Asparagine (Asn)IN] Glutamine (GIn)[Q]
hidrofob hidrofob
coo- coo~

I
H3H* - C - H
I
H - C - CHj3
|
CH>
I
CHs

Isoleucine (lle][l]

I

H3H* - C - H
I
CHo

I

HzC - C - H
I
CH3

Leucine (Leu)[L]
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gruparea liberd amino face ca el sa fie bazic si hidrofil ) L
con- puternic bazic si hidrofil

| €00~

HsH* - € - H '
: H3H* - € - H

I
?Hz CH,
I
?Hz CHo
I
?Hz CH,
HH '
| H3H*-CH>
HaH*=C-HH>
Arginine (Arg)[R] Lysine (Lys)IK]
gruparea libera carboxil il face acid si hidrofil
coo-
gruparea libera carboxil il face acid si hidrofil I
C00- H3N* - C - H
| I
HaN* - C - H CH2
| |
CHp CH2
I I
Coo- Coo-
Aspartic acid (Asp)[D] Glutamic acid (Glu)lE]
hidrofob
coo-

I
Hgi* - € - H
oxidarea gruparii sale sulfthidril (-SH) poate lega doua Cys (S-S) I

coo— CH»
' |
HsH* - € - H CHy
I I
CHz 5
I I
S5H CH3
Cysteine (Cys)IC] Methionine (Met)[M]
Bazic si hidrofil
Coo-
| provoaca torsiuni in lant
HaN* - C - H Coo-
I I
EHE HaN*- € - H
— I
C—'}“ CHy CHy
HH:\ III!"'IH
CH
Ny 2

Histidine (His)[H] Proline (Pro)[P]
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absent in cea mai mare parte a proteinelor din plante

Coo-
I
H3N* - C - H
|
. CH7
foarte mic si amfil, |
poate exista in orice vecinatate C— CH

Coo- \H
I

HN* - C - H
I
H
Glycine (Gly)lIG] Tryptophan (Trp)IL]
gruparea —OH 1l face moderat hidrofil
foarte hidrofob Co0~
€00~ '
I H3N* - C - H
H3N* - C - H I
| CH
CH3 |
I
OH
Phenylalanine (Phe)lF] Tyrosine (Tyr)[¥]
carbohidratul se poate lega covalent cu gruparea sa -OH
carbohidratul se poate lega 'im_
covalent cu gruparea sa -OH .
Coo- H3H -C-H
I I
H3N* - C - H f
| H-C - OH
CHz0H I
CH3
Serine (Ser)[S] Threonine (Thr)[T]

Proteinele nu existd ca polimeri liniari. Mai mult, ele capatd forme foarte diferite.
Biochimistii definesc 4 nivele ale structurii proteice. Structura primara este datd de secventa de
aminoacizi. Structura secundara refera formarea unei spirale sau a unei foi de sirul de polipeptide
ca rezultat al legdturilor de hidrogen intre atomi. O pliere si mai mare care este realizata de
legiturile covalente sau necovalente (-SH) se numeste structura tertiard. in cele din urma, mai
multe polipeptide se pot asocia pentru a forma o proteina functionala. Aceste aranjamente formeaza
Structura cuaternard.

Proprietatile de pliere sunt esentiale in stabilirea formei proteinei si selectia moleculelor care
pot atasa prin legaturi covalente sau necovalente de aceasta. Demonstratia acestui fapt se face pe
cale experimentald, cand prin deplierea structurii tertiare, folosind cdldura, acizi sau baze
(denaturarea unei proteine) proprietdtile sale originare (in special activitatea biologica) sunt
diminuate sau eliminate. Astfel, aceasta 1si pierde calitatea de a cataliza o anumita reactie sau
capacitatea de a forma structura celulei.
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Cand 4 entitati diferite sunt legate de un atom de carbon, acele molecule pot exista ca stereoizomeri.
Aceste molecule au aceeasi formuld structurald dar una este imaginea in oglinda a celeilalte. La
zaharuri si aminoacizi, aceste forme se numesc D si L (de la dextrogir - roteste planul de polarizare
al luminii spre dreapta si levogir - roteste planul de polarizare al luminii la stinga). Zaharurile D
predomina 1n sistemele biologice iar formele L predomind in aminoacizi.

/-0-0

Rotatia luminii polarizate de catre stereoizomeri

3.3. Biologia Celulei
Celulele microbilor sunt prea mici pentru a fi vazute direct. In consecintd, pentru studiul
morfologiei celulare, sunt utilizate microscoap

Microscop optic
Microscop electronic

Microscoapele optice sunt utilizate frecvent pentru a determina morfologia celulei. O
varietate de tehnici optice (cdmp luminos, fluorescenta de contrast de faza) au fost perfectionate
pentru aplicatii specifice si sunt folositi marcheri pentru sporirea vizibilitatii $1 marirea contrastului
unor structuri anume ale celulei. Limita de rezolutie pentru microscopul optic este de circa 0.2 pum.

Cea mai importantd tehnicd de marcare este marcarea Gram, deoarece diferentiaza
organismele pe baza structurii peretelui celular. Rezulta astfel doud grupuri de bacterii: Gram-
pozitive si Gram-negative. Detaliile fine ale structurii celulare se pot decela cu ajutorul
microscopului electronic.

Atat celulele de Bacteria cat si cele de Archaea pot fi descompuse intr-un numar de structuri
care efectueaza functii specifice. Este important de stiut functiile acestor structuri si compozitia lor
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chimica. Cateva structuri de baza se regasesc in toate celulele procariote si eucariote. Acestea sunt
membrana citoplasmatica, ribozomii $i genomul.

Cateva forme de bacterii sunt frecvente: forma sferica (coccus), cilindrica (rod) si elicoidala
(spirilla). In contrast cu celulele procariote, celulele eucariote sunt mult mai mari si mult mai
complexe. Nucleele lor se afld in interiorul unei membrane si sunt organizate in molecule de DNA
distincte numite cromozomi. De asemenea in celulele eucariote contin o structurd secundard numita
organele.

cromozom

spatiu periplasmic plasmid

peretele celular

membrana citoplasmatica ribozom perisor

Structura celulei

|- l
Forme de bacterii (coccus, rod, spirilla)

Aceste organele includ mitocondrii i cloroplastul (in organismele fotosintetice).
Dimensiunea micad a microbilor are cateva implicatii. Dimensiunea bacteriilor variaza de la 0.1-0.2
um pani la 50 um in diametru. In general, celulele mici cresc mai rapid decat celulele mari. Aceasta
este o consecinta a faptului ca un raport suprafatd / volum mare le permite un schimb rapid cu
mediul exterior si a faptului cd nutrientii care sunt supusi metabolismului in citoplasma trebuie sa
fie traversati prin membrana celulard. Raportul suprafata / volum este o masurd a catd suprafata de
membrand este disponibila pentru a asigura nutrienti pentru proteinele din unitatea de volum de
citoplasma. Odatd cu cresterea dimensiunii celulei, volumul creste mai repede decat suprafata.
Membrana citoplasmatica este o barierd selectivd in separarea citoplasmei de mediul exterior.
Pentru ca sa existe ordine, trebuie ca sa fie mentinut controlul asupra la cine intrd si cine iese din
celuld. Aceasta este de fapt functia membranei celulare. Bariera pentru traversarea necontrolatd a
membranei este asiguratd de un strat dublu de fosfolipide. Gruparile hidrofile de glicerol ale
lipidelor sunt aliniate la periferia membranei in timp ce acizii grasi hidrofobi sunt plasati in interior.
Interiorul hidrofob previne ca moleculele incarcate pozitiv sau negativ sa traverseze membrana.
Aceste molecule pot traversa membrana numai cu ajutorul unor proteine transmembrana specifice
care sunt inglobate si divid matricea lipidei. Elementul important este ca celulele pot tipurile si
activitatile de transport a proteinelor de control care la randul lor controleaza miscarea moleculelor
inspre si dinspre celuld. Desi toate celulele au membrane plasmatice formate din lipide, tipul
lipidelor difera. Eucariote si steroli se regasesc in membrane. Una din calitdtile Archaea-ei,
comparatd cu Bacteria sau Eukaria o reprezintd legaturile eterice intre glicerol si regiunea
hidrofoba a lantului lipidic comparativ cu legaturile esterice prezente in alte organisme. Ca rezultat,
lipidele archae-lei au regiuni de lant compuse din lanturi de legaturi de izopren. Membrana lipidica
este o barierd pentru traversarea moleculelor dinspre si inspre celuld. Membrana de proteine
citoplasmatice este responsabild pentru activititile metabolice asociate membranei. Exteriorul
membranei este asociat cu transportul nutrientelor in timp ce transportul electronic prin membrana
este initiat de fata interioara. Membrana exterioara este mult mai permeabild decat membrana

27



Lorentz JANTSCHI

plasmatica interioard. Ea contine peri, proteine care formeazd mici gduri in membrand. oricum,
macromoleculele nu pot incape prin aceste gauri. Existenta membranelor celulare se justifica si
altfel; concentratia de solut este in general mult mai mare in interiorul celulei decat in exteriorul
membranei plasmatice. Dezechilibrul se corecteaza prin traversarea apei prin membranad spre celuld
(osmoza). Oricum, prea multa apa poate provoca blocajul celulei. Téria mecanica a peretilor celulei
rezistd insa presiunii osmotice. Acest fapt este atestat de didroliza peptidoglicanului de catre enzima
numitd /izozimd. Multe bacterii mobile au un sistem de echilibru care le permite sa-si regleze
deplasarea in functie de concentratia atractantilor chimici. Senzorii care regleaza acest echilibru
sunt numiti chemoreceptori. Trei importante organele prezente in celulele eucariote sunt
mitocondrii, cloroplastele si nucleul. Toate 3 sunt inconjurate de membrane de lipide dar in toate
cazurile, membranele acestora sunt mult mai permeabile decit membrana plasmatica. Nucleul
contine materialul genetic al eucariotelor. Genomul este continut intr-un numar de molecule de
DNA numite cromozomi. Mitocondrii sunt sursele de energie. Moleculele cu masa mica pot usor
traversa membrana mitocondriilor. Existd de asemeni niste membrane interne numite cristai, care
sunt implicate in conversia energiei. Matricea mitocondriilor contine enzime care metabolizeaza
compusii organici. Cloroplastele contin la randul lor membrane interioare (filacoizi) bazate pe
pigmenti si proteine necesare pentru transportul enegiei fotosintetice capturate. Energia si puterea
de reducere generate de fotosintezad sunt folosite in tesuturile de legdturd pentru conversia CO; la
carbon organic. Mitocondriile si cloroplastele sunt de dimensiunea celulelor procariote, si din acest
motiv se justifica explicatia ca aceste organele apar cand celulele procariote invadeaza celulele mai
mari §i devin simbioti ai acestora.

Microorganismele sunt impartite Tn clase metabolice in functie de sursa lor de energie.
Fototropele isi obtin energia din lumina, In timp ce chemotropele isi obtin energia pe cale chimica.
Chemoorganotropele folosesc compusi organici In timp ce chemolitotrofele folosesc compusi
anorganici.

Compozitia chimicd a celulei este un element important de analiza. Celulele sunt bogate in proteine
si In instrumente de producere a acestora (ribozomii).

Astfel, proteinele si acizii nucleici sunt cantitativ cele mai importante componente. La
asigurarea unui nutrient pentru cresterea unei celule trebuie sd se tind seama de ponderea
elementelor chimice in celule. Heferotrofele necesita carbon organic pentru sustinerea biosintezelor
de lanturi carbonice si necesarul de energie de sinteza. Azotul, cel mai frecvent asimilat sub forma
de amoniac, este constituentul esential al proteinelor si acizilor nucleici. Fosfatii sunt utilizati uzual
ca surse de fosfor pentru sinteza acizilor nucleici si a fosfolipidelor. Sulful, asimilat sub forma de
sulfati, este esential pentru sinteza a 2 aminoacizi. Prin conventie, nutrientii sunt Tmpartiti in
macronutrienti (C, H, O, N, P, S, K, Mg, Na, Ca si Fe) si micronutrienti (Cr, Co, Cu, Mn, Mo, Ni,
Se, W, V si Zn).

Metabolism este termenul care cuprinde toate reactiile chimice din celula. Se pot imparti
aceste reactii 1n reactii care sintetizeaza nou material celular (anabolism) si reactii al caror scop este
asigurarea energiei din energie chimica (catabolism). Aceste doud categorii de reactii sunt legate
intre ele, in sensul 1n care reactiile catabolice asigura energia necesard pentru desfasurarea reactiilor
anabolice de crestere.

Celulele au pus la punct un mecanism prin care captureazad energia eliberatd cand
substantele sunt oxidate in timpul catabolismului. Energia se defineste n acest caz ca abilitatea de a
efectua lucru. Cantitatea de energie (lucru) eliberata este cuantificata ca schimbare in energia libera
(G). Daca este eliberata energie intr-o reactie, atunci G calculat ca energia libera din produsi minus
energia libera din reactanti este mai mica ca 0, deci o variatie de energie libera negativa. Aceasta
este natura reactiilor catabolice. In reactiile de biosintezd (anabolice), variatia de energie libera este
mai mare decat 0 si celula trebuie sa contribuie cu energie pentru ca reactia sa decurgd in sensul
dorit.

Oricum, reactiile controlate termodinamic nu au loc totdeauna imediat ce reactantii sunt
amestecati. Legaturile trebuie rupte pentru ca moleculele sd se recombine, $i aceasta necesitd o
energie de activare. Aceastd energie poate fi asiguratd prin incalzirea reactantilor, dar aceasta nu
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este posibil in celule. In celule, enzimele functioneazi ca si catalizatori diminuand energia de
activare a reactiei pana la punctul la care aceasta decurge la temperaturd normala. Catalizatorul
(enzima) ramane neschimbata de reactie.
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Tunelarea energetica cu ajutorul catalizatorilor enzimatici
Enzimele sunt catalizatori biologici; ele sunt foarte specifice si pot avea efect spectaculos
asupra reactiilor pe care le controleaza. Energia de activare pentru hidroliza acida a zaharozei este
de 107 kJ'mol™; in prezenta enzimei zaharaza energia se reduce la 36 kJ-mol™ si procesul de
hidroliza este accelerat de 10'? ori la temperatura corpului (310 K).

3.4. Genetica si Inginerie Genetica

Chiar dacd genomul celulei poseda toate instructiunile necesare pentru constructia multor
proteine, nu toate acestea se exprima 1n acelasi timp. Mai mult, cand o enzima este prezentd in
celuld, poate sa nu fie activa datorita conditiilor de mediu prezente in celula.

Chiar daca multe reactii enzimatice au loc intr-un singur ciclu al celulei, nu toate au aceeasi
amploare. Unii compusi sunt necesari in cantitdti mari, In timp ce altii sunt necesari, dar n cantitati
mici. Mai mult, unele proteine sunt necesare in cantititi mari in anumite conditii, in timp ce altele in
cantitati mai mici, iar la altele trebuie asiguratd o cantitate constantd si acesta este cazul celor mai
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multe dintre procesele de crestere. Deoarece celula trebuie sa foloseasca la maxim resursele sale,
aceste procese trebuiesc regulate.

Ciile biosintetice pot fi controlate cu ajutorul inhibitiei de reactie inversa, ceea ce inseamna
ca produsul final al intregului lant metabolic inhiba activitatea primei enzime din lant (nu din gena).
Daca prima reactie nu mai are loc, enzimele urmatoare sunt "infometate" de substrat, si produsul
final nu mai este sintetizat. Produsul final se aseazd pe prima enzima intr-o cavitate diferitd de
cavitatea activa. Aceastd a doua regiune se numeste cavitate alostericda. Asezarea efectorului
alosteric schimba structura tridimensionald a proteinei si in special conformatia cavitatii active.
Astfel, substratul nu se mai poate aseza 1n cavitatea activa si reactia enzimatica este inhibata pana
cand inhibitorul de reactie inversa nu paraseste cavitatea alosterica.

[Enzimal____
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Efector
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Are loc reactia

Datorita enzimatica
schimbarii
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Mecanismul enzimatic celular

A doua modalitate de a altera activitatea enzimei este prin modificare covalenta. O enzima
modificator catalizeaza aditia (prin legatura covalentd) a unei grupdri fosfat, metil sau a unei
nucleotide la o enzima biosintetizatoare. Aceastd aditie altereaza conformatia cavitatii active a
enzimei biosintetice §i prin aceasta si activitatea ei. Gruparea modificatoare poate apoi fi extrasa cu
ajutorul altei enzime modificator si astfel se restaureaza activitatea initiala a enzimei biosintetice.

Virusii sunt elemente genetice necelulare care contin acid nucleic Tnconjurat de un scut
proteic. Ei sunt mai mici decat celula si dimensiunile acestora variaza de la 0.02 pm la 0.03 pm.
Spatiul dintre scutul proteic si virus este metabolic inert iar forma "dezbracatd" a virusului (de
peretele proteic) se numeste virion. Deoarece virusii nu posedd instrument metabolic, aceste
elemente genetice trebuie sa invadeze (infecteze) celulele si sa foloseasca ribozomii, enzimele si
potentialul catabolic al celulei gazda pentru a se putea reproduce.

Bacteriile, animalele si plantele sunt susceptibile la anumiti virusi. Genomul viral este mult
mai mic decat sistemele bacteriene. Unul dintre cei mai mari genomi virali are 190 de kilobaze
comparativ cu 590 de kilobaze, cét are cel mai mic sistem bacterian.'

! Kilobaza — unitate de lungime pentru fragmente de DNA egali cu 1000 de nucleotide;

Nucleotidd — subunitate de DNA sau RNA formata dintr-o baza azotatd (purina, adenind, guanina,
pirimidind, timind, citozind, uracil si o moleculd de zahar (dezoxiriboza sau riboza);
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Virusii nu sunt restrictionati la prezenta lanturilor duble de DNA ca material genetic. DNA-
ul virusilor poate fi un lant simplu in timp ce RNA, ca lant simplu sau dublu poate servi ca material
genetic. Materialul genetic viral este localizat in interiorul unei proteine numite nucleocapsida.
Aceastd forma neobisnuitd de material genetic creeaza probleme unice in replicarea genomului si
producerea de mRNA. Genomul poate de asemenea sa fie segmentat Tn mai multe molecule in
interiorul custii proteice. Cugca proteica constd dintr-un numar de subunitati proteice (capsomere)
care fiecare formeaza cate o spirald sau o structurd cu 20 de fete (icosaedru) in jurul acidului
nucleic. Aceste aranjamente sunt cele mai eficiente din punct de vedere geometric deoarece
minimizeaza numarul de capsomere necesare pentru a acoperi genomul si permit ca sa aibd loc
interactiuni similare cu interactiunile proteind-proteind intre subunitatile proteice identice si de
aceea se pot autoasambla.
capside

nucleocapside invelis proteic

acid nucleic

virus gol virus invelit
capsomera

Structura unui virus

Acestea sunt elementele minimale pentru un virion. Unii virusi pot avea alte structuri, cum
ar fi cozi sau perisori, care sunt importante in infectia celulelor. Altii, cu precadere cativa virusi
animali, au anvelope membranoase care inconjoard nucleocapsida. Acestea sunt addugate ca
particule florale pe membrana celulara. Astfel, aceste lipide din anvelopa sunt derivate din celula,
dar proteinele pot avea cod de virus inglobat in ele pe perioada multiplicarii virusului.

Obiectivul programului de inginerie genetica este de a izola si purifica gene Intr-un proces
numit clonare de gene. Strategia urmaritd in clonare este de a izola si recupera gene specifice de la
un genom mare §i complex si de a-l insera Intr-o gena simpla si usor de manipulat. t-DNA (zotal)
este izolat de la un organism si este decupat 1n piese mai mici folosind o endonuleaza de restrictie
specifica. Enzima de restrictie realizeaza o tdiere a lantului dublu de DNA intr-o secventa specifica
(palindrom). Astfel, la sfarsitul taierii moleculei, se obtin secvente simplu inldntuite. Daca aceasta
preparare a fragmentelor de restrictie este amestecatd cu un vector de clonare i taierea se face cu
aceeasi enzima de restrictie, moleculele hibride se obtin dintr-un fragment de origine DNA inserat
intr-un vector de clonare DNA. Amestecul de molecule recombinate este introdus intr-o bacterie
gazda pentru a genera libraria DNA. Aceasta Inseamna cd clonele bacteriene individuale contin
molecule de r-DNA (recombinant). Daca vom examina suficiente clone, probabilitatea ca sd gasim
toate fragmentele de restrictie In sursa de DNA exista.

Proiectul Genomul Uman, un efort de a colecta si secventializa intregul genom uman a dus
la crearea primului cromozom artificial (YAC). Vectorul YAC este de aproximativ 10 kilobaze si
accepta de la 200 la 800 de kilobaze pereche de DNA si a fost construit in prima faza la fel cu un
cromozom eucariotic obisnuit.

Cea mai studiata gazda de microorganisme pentru r-DNA este Esterichia coli (E. coli).
Potentialul sdu de patogeneza umana aduce céateva neajunsuri in productia industriald, iar
inabilitatea sa de a secreta enzime face ca metodele de purificare sa fie greu de aplicat la scara
industriala.

Domeniile principale de interes comercial pentru tehnologia de sintetizare de r-DNA este
pentru producerea de:
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produsi microbieni ca antibioticele;
vaccinuri care protejeaza impotriva virusilor;
proteine mamaliene;
plante si animale transgenice.
Aceste tehnici sunt de asemenea folosite pentru studiul bacteriilor care produc degradarea
poluantilor mediului ca o metoda de a trata bolile genetice.

Multe proteine mamaliene care au importantd medicald sunt produse numai in cantititi mici,
deoarece este dificil de a fi obtinute. Prin clonarea acestor gene, bacteriile pot fi usor utilizate pentru
a obtine largi cantitati din acestea. Insulina umana, factorul uman de crestere, hormonul
paratiroidei $i atriopeptina sunt exemple de aceste tipuri de proteine. Tehnologia de producere a
insulinei ilustreazd cd in afara problemelor ridicare de exprimarea genei si alti pasi trebuie
considerati cu atentie pentru a produce un produs biologic functional. Alte produse mamaliene
obtinute prin inginerie geneticad sunt: fesutul activator plasminogen (utilizat pentru a dizolva
coagularile din sange), eritropoietina (stimuleaza producerea de celule rosii), un numar considerabil
de interferoni (compusi antivirali) si interleucina (stimuleaza limfocitele T), pentru a mentiona doar
cativa dintre acestia.

Vaccinurile virale sunt imperfecte deoarece constau din virusi morti. Daca nu toti virusii
sunt morti, inocularea vaccinului poate cauza infectie. Sistemul nostru imunitar raspunde doar la
schelete proteice. Astfel, daca clonam gena proteica virala si producem doar aceasta proteina, riscul
infectiei de pe urma vaccinului poate fi evitata. In unele cazuri, un vaccin efectiv poate fi obtinut
prin producerea proteinei virale in bacterii. Oricum, in alte cazuri, este ineficient deoarece proteina
virald este modificata chimic (de exemplu prin aditia de zaharuri) dupa producerea ribozomilor lor.
Acest proces nu apare insa in gazde bacteriene. Pentru aceste cazuri, este produsd o subunitate de
vaccin, n care gena pentru tesutul proteic al virusului patogenic este clonata Intr-un virus inofensiv,
cum ar fi vaccinia.

Tehnicile de recombinare a DNA sunt utilizate pentru a produce modificari in plante (plante
transgenice). Un DNA strain poate fi introdus in planta prin metode fizice, ca electroforeza sau
tunul cu particule sau pe cale biologicd cu ajutorul bacteriei Agrobacterium tumefaciens. Cest
patogen de plantad induce formarea tumorii in plante prin inserarea partii sale de plasmid Ti DNA in
cromozomii plantei. Plasmidul Ti poate apoi servi ca vector pentru inserarea lui DNA strdin in
celula plantei. La unele specii, celulele plantei crescute in cultura pot fi utilizate pentru regenerarea
intregii plante.

Animalele transgenice pot fi produse prin injectarea lui r-DNA 1n oua fertilizate. Noile
descoperiri in cercetarea biomedicald se asteaptd ca si fie ficute prin aceastd tehnica. In plus,
aceasta poate avea aplicatii comerciale, deoarece proteinele umane produse prin introducerea de
gene clonate in animale poate intarzia procesul care are loc dupd translatie, in timp ce aceste
modificari nu apar cand gena este formata in bacterii.

Terapia genetica este o metodd terapeuticdA care permite modificarea unei gene
disfunctionale direct la pacient. Prima boald care a fost tratatd pe aceasta cale a fost deficienta de
deaminaza adenozinica.

3.5. Microbiologie Industriala

In ultimii 100 de ani, culturile pure de microbi au fost utilizate pentru a se obtine produsi cu
valoare comerciala.

Termenul de ferment, cand este folosit in contextul microbiologiei industriale desemneaza o
gamd variatd de procese microbiene desfasurate in conditii aeroba sau anaerobe. Mai recent,
bacteriile produse pe calea ingineriei genetice au fost crescute la scard industriala pentru a produce
substante care acestea nu le produc in mod uzual.

De notat ci microbiologii folosesc termenul de fermentatie in doua contexte diferite. in
contextul metabolismului fermentarea referd cresterea in absenta unui receptor electronic extern, in
timp ce 1n contextul microbiologiei industriale, acest termen refera cresterea unor mari cantitati de
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celule. Microorganismele industriale sunt selectate initial din probe naturale sau luate dintr-o
colectie de cultura deoarece ele nu arata capacitatea de a sintetiza produsul dorit.

Oricum, conformatia este modificatd pentru a marii randamentul produsului. Aceasta
presupune un intreg lant de mutatii, cu selectia atentd a clonelor rare care sintetizeaza un mai mult
sau mai bun produs. Conformatia aleasd este putin probabil sa supravietuiasca in natura, deoarece
procesul de selectie a alterat controlul regulator al celulei pentru a produce dezechilibrul metabolic.

Caracteristicile urmarite sunt:
crestere rapida;
stabilitate genetica;
absenta toxicitatii umane;
dimensiune mare a celulei, pentru extragere simpld din mediul de cultura.
Exista cateva colectii de culturi importante care depoziteaza si mentin material genetic de la
cele mai importante microorganisme.

In Statele Unite, American Type Culture Collection (ATCC) este probabil cea mai
cunoscutd, insa de asemenea Northern Regional Research Laboratory (NRRL) este de asemenea
bine cunoscuti. In Roménia existd de asemenea o bancd de gene la Suceava (Suceava Gene Bank),
specializata in depozitarea si conservarea de gene de plante.

Microbiologii din industrie trebuie sa fie capabili sa producd masa microbiana propriu zisa,
enzime specifice, si metaboliti.

Deporzitarea genelor la Banca de Gene din Suceava
(aprilie 2001)

Metabolitii pot fi produsele majore ale catabolismului sau compusi produsi normal in
cantitati mici de speciile naturale. Industria microbiologicd depinde de scara la care se practica.
Altfel, microbiologii din industrie cultivd organismele in multe moduri, la fel ca si ceilalti
microbiologi, iar obiectivul este de a produce cantitdti foarte mari, uneori masurate in milioane de
litrii odata.

Industria farmaceuticd este un important utilizator de microbi. Pentru multi ani, antibioticele
s1 hormonii steroizi au fost produsi de microbi. Ingineria genetica a facut posibil ca bacteriile sa
produca o mare varietate de substante mamaliene care sunt importante din punct de vedere medical.

In agricultura bacteria din genul Rizobium a fost adiugatid semintelor de legume unde,
urmand formarea nodulilor din planta gazda, ea captureaza sau fixeaza azotul atmosferic si astfel
reduce cantitatea de ingrasdminte pe baza de azot necesare pentru planta.

Cateva substante speciale sunt mult mai economicos de produs de microbi. Acestea includ
cativa aminoacizi i vitamine.

Banca de Gee din Suceava (aprilie 2001)
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Solventii industriali, cum sunt alcoolii §i acetona se pot produce prin fermentatie
microbiand. Oricum, in prezent este mai ieftin sa se obtind acestea pe baza chimica din petrol.
Multi dintre cei mai importanti metaboliti industriali sunt metaboliti secundari, produsi in

faza stationard a culturii dupa ce productia de biomasa a fost epuizatd. Acesti compusi nu sunt
esentiali pentru cresterea microbului. Sinteza lor este in mod obisnuit Tn mare masurd regulata de
celuli. In consecintd, pentru a obtine randamente mari, conditiile de mediu care afecteazi
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mecanismele regulatoare ca inhibitia de represiune si de reactie inversa trebuie si fie evitate. in
plus, descendentii mutantii care asigura o productie superioard a compusului sunt selectati.

in metabolismul secundar, se pot distinge 2 faze: trofofaza’ si idiofaza’. Trofofaza este faza

de crestere a culturii iar idiofaza este timpul in care metabolitii secundari se formeaza. Succesul
idiofazei depinde de trofofaza.
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Dupa ce celulele si metabolitul primar sunt produse celulele convertesc metabolitul primar in
metabolitul secundar §i dupa ce celulele si metabolitul primar sunt produse, cresterea de substrat
este folosita pentru sintetizarea metabolitului secundar

Dupa ce un microorganism corespunzator a fost identificat din studii de laborator pentru un
proces industrial, Incd mai sunt un numar de probleme de trecere de la faza de laborator la faza de
productie industriala. Acestea includ asigurarea unei aerdri corespunzatoare incontinuu in masa din
vasul de fermentare. Dificultatile sunt implicate de volumul enorm de amestec, de zonele unde
amestecarea este mai putin eficientd si de continutul mare de biomasa din vasul de fermentare.

Biomasa mare este de asteptat sd creasca cantitatea de produs format, dar creeaza necesitatea
asigurdrii unei enorme cantitati de oxigen. In plus, descendentul care a lucrat bine la scard mica
poate nu va lucra eficient la scard mare, sub conditiile de mediu diferite din vasul de fermentare.

2 . . . .. ..
trofo-: cu semnificatia "(referitor la) nutritie, hranire"
3 idio-: cu semnificatia "propriu"
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Pentru productia industriala se folosesc vase de fermentare cu capacitate mai mare de
400.000 litrii. Procesul poate fi aerob sau anaerob. In general, procesele aerobe sunt mult mai dificil
de realizat, datoritd necesitdtii aerdrii unei volum mare de amestec i cu o biomasd foarte
concentratd. Vasele de fermentare sunt construite din otel inoxidabil si au o cdmasa exterioarad prin
care se asigura racirea in timpul fermentarii.
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Schema constructiva a unui vas de fermentare

Pulverizatoarele si agitatoarele din vas sunt folosite pentru aerarea si amestecarea
continutului. Vasul poate contine diferite instrumente pentru monitorizarea conditiilor de mediu din
cultura, astfel incat acesti factori pot fi optimizati pentru a se obtine randamente mari de productie.

Organismele utilizate In procesele industriale trebuie sa fie conservate cu atentie astfel incat
calitatile genetice sd nu fie alterate datoritd mutatiei. Se poate recurge la depozitarea in forma
inghetata 1n azot lichid sau liofilizarea.

Antibioticele sunt de departe cei mai importanti compusi produsi de microbi pe cale
industriala. Foarte utili sunt metabolitii secundari produsi de fungii filamentari si bacteriile sunt
clasificate ca actinomicete. Noile antibiotice sunt descoperite prin vizualizarea microbilor izolati
din probe naturale pentru productia de substante care inhiba anumite bacterii de test. Bacteriile de
test refera patogenii bacterieni. Multe rezultate bune sunt la fel cu cele pe care le dau antibioticele
cunoscute pana acum, dar cateva sunt inca nedescoperite. Noile substante sunt testate pentru
toxicitate si efect In animale infectate inainte ca productia comerciald sa se desfasoare. Cele mai
multe substante noi se dovedesc a fi toxice pentru animale sau relativ ineficiente Tn omorarea
patogenilor din organism. Astfel, o foarte mare cantitate de energie trebuie cheltuitd pentru a gasi
substantele rare care sunt noi si eficiente. Dupa ce se valideaza aceste noi substante, se pune la
punct tehnologia de obtinere a unui randament ridicat si este stabilitd metoda de purificare.
Antibioticele sunt sintetizate pe cdi biochimice complexe. Un important obiectiv al cercetarii este de
a intelege aceste cai, pentru ca apoi sd se poatad indica cdile de selectie ale descendentilor cu
productivitate ridicata.

Antibioticele lactamice includ peniciline si cefalosporine. Acestea sunt deosebit de utile
deoarece tinta lor de actiune sunt compusii care nu sunt continuti in eucariote — peptidoglicanul din
peretele celular. Acestia inhiba sinteza sa prin inhibitia reactiei de transpepdidizare.
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Streptomicina, un antibiotic aminoglicozidic, ilustreaza cd chiar dacd antibioticele sunt
gandite a fi antibacteriene, totusi ele pot cauza efecte secundare n animale. Astfel de compusi sunt
tinuti in rezerva, pentru a fi utilizati in tratament doar in cazurile in care alte antibiotice esueaza.
Tetraciclina este un antibiotic cu spectru larg de actiune efectiv impotriva speciilor Gram
pozitive si Gram negative. Acesta, si antibioticele pe baza de lactam sunt foarte utile medical. Au
fost folosite in aplicatii medicale, cum ar fi suplimente pentru animale, dar ele favorizeaza
instalarea genelor incriptate de rezistentd la antibiotice si fac terapia cu antibiotice mai putin
efectiva.

OH H

Streptomycin (Streptomycin A)

Vitaminele si aminoacizii (tab. 1) sunt utilizate ca suplimente in hrana umana si animala.
Unii dintre acesti produsi sunt sintetizati cel mai economic de catre bacterii, dacad se obtin
descendenti cu finalt randament si superproductie. In general, aceasta implici inactivarea
mecanismelor regulatoare, care tin de biosinteza substantelor, in aceeasi masura in care celulele isi
formeaza elementele constructive. Un scop este de a gdsi mutantii care cresc in prezenta analogilor
chimici ai aminocidului. Acestea ofera insa un slab control de intoarcere al activitatii enzimei.

In anumite procese industriale microbii sunt utilizati doar pentru a conduce doar anumite
reactii biochimice. Mecanismul de formare a produsului respecta cu strictete regulile chimice. Un
exemplu de acest tip este bioconversia 1n etape a hormonilor steroidici.

Cea mai mare parte a enzimelor microbiene implica prezenta enzimelor hidrolitice care
digerd materialele insolubile. Acestea sunt utilizate pentru industria detergentilor. O serie de trei
enzime sunt utilizate pentru producerea indulcitorilor din amidon. Siropul de cereale cu foarte mare
concentratie de fructoza este produs prin hidroliza amidonului la glucoza izomerizarea glucozei
intr-o moleculd mai dulce, fructoza.

O altd enzimd microbiana importanta este renina, care este foarte folositd in productia de
branza. Otetul poate fi produs de bacteria acidului acetic, daca oxigenul este asigurat. Sunt mai
multe metode industriale de a realiza reactia aceasta. Acidul citric este produs de fungul Aspergillus
niger. Fermentatia industriald a fungilor poate sa apara la suprafata unui lichid sau in masa de
lichid. In procesele de suprafati mediul poate fi atat solid cat si lichid. Celulele de drojdie* sunt cei

4 g . . . N . ..
drojdie = orice fungus unicelular al genului Saccharomyces, in special S. cerevisiae, ce se
reprodce prin constructia de ascospori si capabil sd fermenteze carbohidratii.
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mai folositi microbi in industrie. In conditii anaerobe, ei fermenteaza zaharurile la alcool, si sunt la
baza industriei vinului §i berii. Vinul este sucul fermentat al fructelor, de obicei struguri. Mustul
este produs prin strivirea fructelor si drojdia vinului este adaugata. Dupa tratamentul cu bioxid de
sulf, drojdia vinului este omorata. Dupa aproximativ 2 saptamani fermentarea produce aproximativ
10-12% alcool. Berea este produsd din grauntele de malt (orz, orzoaicd, s. a.). Boabele sunt
zdrobite, dupd care sunt coapte si aruncate in apd. Enzimele din malt convertesc amidonul la
zaharuri, care pot fi fermentate de drojdie. Amestecul rezultat este fiert pentru a steriliza solutia.

(lezCOOH
HO(IZCOOH

CH,COOH
Renina (Chymosin) Acidul citric

3.6. Ecologia Microbiana

Microorganismele sunt responsabile pentru multe reactii esentiale pentru buna functionare a
biosferei. In mediul natural, interactiunea microbului cu caracteristicile fizice si chimice ale
mediului cat si cu alte organisme i determind succesul de crestere aici. Reciclarea nutrientilor din
compusi organici In compusi anorganici pot fi folosite de organismele fotosintetizatoare este o
functie speciald importanta facutd de microbii descompunadtori.

Ecologia microbiand este un mare si variat domeniu, dar este posibil sd facem cateva
generalizari. Astfel:

e conditiile fizice si chimice In micromediul in care organismele microscopice se afld poate sa
difere de ceea ce noi in mod obignuit masuram in unitatea de proba pe care o colectdm;

e cxistd limite de ratd de crestere in cele mai multe medii naturale; mai mult, asigurarea
nutrientilor poate sd nu fie continud, poate surveni in pulsuri, astfel incat cresterea apare numai
in anumite momente de timp intre care sunt perioade de infometare;

e cel mai des microbii se gdsesc lipiti de suprafefe deoarece in medii limitate nutritional
concentratia nutrientului este mare aici;

e speciile microbiene concureaza pentru nutrientul din mediu.

Speciile de succes sunt acelea care pot creste cel mai rapid cu minim de concentratie de
nutrient, atata timp cat un competitor nu produce o substanta care sd-i inhibe cresterea.

Producerea materiei organice in habitatele acvatice este facutda in primul rand de
microorganismele fotosintetice, producatorii primari. Rata productiei primare este determinatd de
conditiile fizice din mediu si de resursa de nutrienti anorganici. De exemplu, sunt putini nutrienti
disponibili in largul oceanului si productia primara este in general foarte micd in comparatie cu
zonele de coastd. Mediile acvatice in care apar gradienti de densitate verticali datoritd stratificarii
termice pot deveni anaerobi in straturile inferioare. materia organicad produsa prin fotosinteza in
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apele superioare circula catre adancime, unde bacteriile heterotrofe consuma oxigen pentru a o
mineraliza. Daca sunt suficiente sedimente de materie organicd in adancime, tot oxigenul este
consumat de acest proces si viitoarele metabolisme chemoheterotrofe trebuie sa foloseasca procese
anaerobe. Conditiile anaerobe exclud animalele mari din strat.

Formarea solului implica procese fizice, chimice si biologice. Microbii contribuie la acestea
prin producerea de materie organica care este convertita la acid carbonic care dizolva mineralele din
roci. Formarea solului din roci expuse poate dura sute de ani. Microbii din sol controleaza prezenta
multor nutrienti pentru plante. Ca rezultat, functiile microbiene in sol este cheia productivitatii
solului. Activitatea microbilor in sol este limitata de activitatea apei (atat in conditii umede cat si in
conditii uscate) si de starea nutrientilor.

Lucrari recente sugereaza ca microbii pot exista la mai multe sute de metrii adancime 1n sol,
insd nu este clar care este nivelul activitatii acestora in aceste medii de sub suprafata.

Productia primara in largul oceanului este mica. Astfel, doar o micd cantitate de materie
organici poate ajunge in adancul oceanului la adancimi mai mari de 1000 de metri. In plus,
temperatura n aceste zone este mai mica de 4 °C si presiunea hidrostaticd depaseste 100 de
atmosfere. In consecinti, este foarte putind activitate biologica in aceste regiuni [6]. Exista totusi
cateva regiuni 1n adancul oceanului care prezintd o inaltd activitate biologica. Acestea sunt nigele
hidrotermale din care se emana ape calde bogate In minerale.

.

O nisd oceanicd in eruptie si Limpet’ (Clypeosectus Curvus),
unul dintre animalele gazda ale bacteriilor chemolitotrofe S-oxidante

Apa contine compusi de sulf redus care servesc ca sursd de energie pentru chemolitotrofii S-
oxidanti. Aceste bacterii autotrofe executd aceleasi functii pe care le indeplinesc organismele
fotosintetice de la suprafata pamantului, ele fiind astfel producatorii primari ai ecosistemului. O
mare densitate de animale nevertebrate sunt in vecinatatea niselor. Oricum, ele nu mananca
bacteriile de sulf, dar formeaza asociatii simbiotice cu ele. Viermele tub Riftia contine o modificare
a tubului intestinal numita trofozom care este umplutd cu acesti microbi. Bacteriile oxidatoare de
sulf sunt localizate in branhiile scoicilor si midiilor. Animalele pot trai pe excretiile de materie
organicd §i celule bacteriene moarte. Viermii tub contin o hemoglobina neobisnuitd care poate
transporta H,S la bacteriile din trofozom fara sa omoare animalul. Din studiile facute pe sursele de
apa din zone in care temperatura poate ajunge la 380 °C, rezulta ca cea mai mare temperatura la care
existd organisme vii este de 150 °C. Transformarile carbonului conduc ciclul tuturor celorlalte
elemente, deoarece toate acestea necesitd energie produsa prin fotosinteza sau catabolismul
compusilor organici. Cele mai importante fluxuri de carbon sunt cétre bioxidul de carbon atmosferic

> limpet: una dintre numeroasele moluste marine gasteropode din familiile Acmaeidae si Patellidae,
cu un perete conic caracteristic si care adera la rocile din zonele tidale.
tidal: o variatie periodica in nivelul suprafetei oceanelor, marilor, bazinelor, golfurilor si estuarelor
cauzata de atractia gravitationala a soarelui si lunii.
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si materia organica vie sau nevie. Fixarea dioxidului de carbon prin fotosinteza si producerea sa prin
respiratie sunt mecanisme prin care aceste fluxuri apar.
-

—

Viermi tub (genul Ridgeia Piscesae)

Descompunerea anaeroba a carbonului organic necesita participarea a 4 grupuri metabolice
de bacterii:

e bacteriile cu hidroliza extracelulara rup polimerii cu masa moleculard mare ca polizaharidele
sau proteinele in constituentii lor monomeri,

e bacteriile fermenti convertesc acesti monomeri in acizi organici, H, si COy;

e bacteriile oxidatoare cu acizi gragi convertesc acizii grasi la acetati, H si CO;;

e compusii rezultati sunt folositi ca substrat de catre bacteriile metanogenice pentru a produce
CHa.

Oricum, produsii finali ai descompunerii anaerobe sunt gazele CO, si CHy4. Bacteria
oxidatoare cu acizi grasi poate sa creasca numai daca hidrogenul pe care ea il produce este
consumat intr-o altd reactie. Aceste organisme depind prin transferul de hidrogen intre specii de
alte bacterii, ca metanogenele care metabolizeaza rapid orice hidrogen pe care acestea 1l genereaza.
Metanogeneza apare in medii de apa dulce, cum sunt sedimentele din lacuri, maluri i mlastini, tot
asa cum si in rumen®.

4. Biochimie

4.1. Chimia Celulei Vii
Biochimia poate fi impartitd in doua nivele de studiu:
e conformational: care vizeaza structura si aranjamentele tridimensionale ale moleculelor;
e informational: care vizeaza limbajul de comunicare induntru si in afara celulelor;
In 1828 are loc prima sintezi organica (biochimica) de catre Friedrick Woler:
NH; + NCOH — NCO'NH;" —, (H,N),CO
acid cianic  cianat de amoniu  uree
Se poate porni in studiul biochimiei pe cale fizicd si chimicd uzand de caracterizarea
structurala sau din perspectiva biologica prin caracterizarea celulelor si organismelor vii. Oricum
aceste doua cai au convers spre acelasi punct odatd cu caracterizarea DNA de catre Watson si Crick
in 1952. In tabelul 2 sunt redati acesti pasi majori facuti in biochimie pana in era biochimiei
moderne.

® rumen: prima diviziune a stomacului animalelor rumegitoare in care cea mai mare parte a

mancdrii este colectatd imediat ce a fost Inghitita si din care este mai tarziu intoarsa in gura pentru o
mai indelungata mestecare.
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Tabelul 2. Caile catre biochimia moderna

Biologie Anii Chimie si Fizica
Nucleul celular 1830- Sinteza ureeei
Teoria celulei 1849
1850- Chimia este folosita pentru caracterizarea
1869 biologiei
Descoperirea geneticd a DNA 1870-
1889
Genetica drosofilei 1890- Descrierea fermentatiei
1909 Cristalizarea ureazei
Microscopie electronica 1910- Caracterizarea glicolizei
1929
Functiile DNA 1930- Descrierea ciclului acidului citric
1949
Analiza de raze X a cristalelor de | 1950- Lantul dublu de DNA
proteind din enzime de restrictie 1969 Codul genetic
RNA catalitic 1970- DNA recombinant
Terapia genetica 1989 Reactia in lant a polimerazei

4.2. Biomolecule
Sunt o mare varietate de compusi utilizati in sistemele vii. Cateva exemple sunt:
e carbohidrati: asigura energia celulei, structura si servesc la recunoasterea molecular;
e lipide: asigura energia celulei, constituent de baza al membranei celulare, intrd In compozitia
hormonilor;
e vitamine: amestec de compusi care joacd multe roluri §i sunt parti esentiale ale altor
biomolecule;
e aminoacizi: blocurile constructive din proteine;
¢ inele de porfirina: specii ca hemul si clorofila;
Hemul are ionul de Fe*" in centrul siu care formeaza un complex cu oxigenul si este folosit
de celule pentru transportul oxigenului.

Hemul
Dintre polimerii sistemelor vii se pot enumera:
e acizii nucleici, care stocheaza si transfera informatia si sunt construiti din zaharuri, fosfat si baze
azotate;
e proteinele, care asigura transportul, structura si sistemul regulator in celula si sunt construite din
aminoacizi;
e polizaharidele care sunt folosite pentru realizarea structurii, stocarea energiei i sunt construite
din simple zaharuri;
iar dintre asocierile organizate de macromolecule, numite si ansambluri supramoleculare:
e membranele celulare, alcatuite din lipide si proteine;
e cromatinul, format din DNA si proteine;
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e ribozomii, formati din RNA si proteine;
e citoscheletul, o structura proteica fibroasa;
e virusii, ansambluri de lanturi DNA si RNA impachetate intr-o proteina.
Este foarte important de retinut cd nici una dintre cele enumerate mai sus nu sunt
considerate vii.

4.3. Circuitul Informatiei
Se poate schematiza transferul informatiei biologice prin:
DNA — RNA — Proteind — Structura si functiile celulei
Dintre structurile elementare enuntate, cele responsabile cu stocarea si prelucrarea
informatiei sunt, DNA care stocheaza informatia, RNA care extrage informatia stocatd, si Proteinele
care proceseaza informatia.
Comunicarea intre celule se face prin intermediul substantelor. Una sau mai multe substante
sunt eliberate in mediu de catre organismul viu. Alte organisme pot detecta aceste substante chiar si
in cantitati foarte mici. Feromonii sunt un astfel de exemplu:

om0
CHCH,CH,0CCH; .
CH; CH;CH,CH=CH(CH,)yCH,0CCHjs

Izoamilacetat (alarma albinelor) si Tetradecenilacetat (feromonul sexual al moliei porumbului)

4.4. Proteine
Dupa cum s-a vazut, proteinele sunt construite din aminoacizi. La formarea unei proteine se
elibereaza o molecula de apa:

i ! ol
H,NCCOOH + HoNCCOOH——> FoNC-C-N-CCOOH + Hy0
R R R HR

Formarea proteinelor prin inlantuirea aminoacizilor

Aminoacizi 1n proteine se leagd in succesiuni variate (vezi tabelul 1):

pro ser thr trp

Secventa de lant de aminoacizi intr-o proteina

Odata Incorporat in proteina, un aminoacid se numeste reziduu. O polipeptidd se numeste un
lant format din pana la 100 de reziduuri iar proteina contine mai mult de 100 de reziduuri. Ca ordin
de marime, este de retinut ca cele mai multe peptide si proteine izolate de la celule contin de 1a 2 la
2000 de reziduuri. Dacd folosim valoarea masei moleculare medii a aminoacizilor (220 g/mol)
rezultd pentru proteine o valoare a masei molare cuprinsa intre 200 g/mol si 220 kg/mol.

Analiza proteinelor a dus la stabilirea structurii acestora. Ca si la acizii nucleici, proteinele
se caracterizeaza folosind 4 nivele structurale. Un exemplu interesant este hormonal cresterii
umane, care originar a fost obtinut de la cadavre pentru ca astdzi sa se produca pe calea ingineriei
genetice. Dimensiunile catorva proteine importante sunt redate in tabelul 3.
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o

IR
H2N-(|3-C-ITI-(|?-C-N-(|3-COOH
R, HR, Rs

-y B
i

Structura primara, secundara, tertiard si cuaternara a unei proteine
Cateva exemple de proteine sunt regate in figurile de mai jos.
L

Permeaza, proteina care asista transportul cellular, Insulina umana (51 reziduuri, 3 legaturi
incrucisate S-S), Hormonul de crestere uman (596 de reziduuri)

Tabelul 3. Dimensiuni proteice

Proteina Masa molara | Reziduuri
Insulina 6000 51
Citocromul C 16000 104
Hemoglobina 65000 574
Gama globulina 176000 1320
Miosina 800000 6100

4.5. Metode de Analiza a Proteinelor
Cromatografia de afinitate dateaza dinainte de anul 1910, iar metoda modernd de
cromatografie de afinitate a fost publicata prima datd in 1967 de Axen si altii in lucrarea ,,Metoda
bromitului de cianogen pentru imobilizarea liganzilor pe agar”. Ohlson (1978) a fost primul care a
demonstrat eficienta utilizarii unui suport rigid microparticulat si acesta a fost inceputul metodelor
instrumentale.
Metoda implica interactia dintre un ligand si solutul de interes. Acest fapt poate fi privit
asemanator cu cromatografia de schimb ionic.
Sunt astfel doua tipuri de liganzi:
e specifici, cei care leagd doar o specie anume (modelul anticorp / antigen);
e generali, care formeaza legaturi cu grupari specifice de specie tinta;
Elementele cromatografiei de afinitate sunt:
e suportul: materialul pe care ligandul este fixat; ideal este ca acesta sa fie rigid, stabil si sa aiba o
suprafatd mare; agarul este cel mai cunoscut suport, de asemenea se mai foloseste celuloza,
dextranul si poliacrilamida;
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e ligandul, gelul de agarozd este un polimer al D-galactozei si al 3,6-anihidro-L-galactozei si
poate fi folosit la o presiune de 1 atm. si intr-un interval de pH de la 4 1a 9;

e introducerea probei este ilustratd mai jos, cand trebuie sd se aibd grijd ca coloana sa aiba
capacitatea adecvata;

D) :’ PWE=_o el MWW= *We-
\’ C CYTTTESSS *HWO-
4/ P ol oo
spatiator yww'?
SWE - awve C-
TG » <
W
IS
» A%
< BN

Cromatografia de afinitate, eluarea §i spalarea de impuritati in cromatografia de afinitate

Adsorbtia se realizeaza utilizdnd un debit mic, si eluentul ajutd directionarea moleculelor din
proba catre zonele libere. Odata fixate, se pot spala impuritatile prin traversarea unei cantitati de
solvent prin coloana. La final, componentul de interes trebuie sa fie inldturat si colectat. Aceasta
operatiune este de fapt regenerarea coloanei.

Electroforeza este o metoda de separare care tine seama atat de dimensiunea cat si de
sarcina particulelor. In aceastd metodd probele sunt supuse unui cAmp electric si unde acestea au
tendinta de migra pe pozitii anume In camp.

Migrarea speciilor incarcate electric in electroforeza
Interpretarea unei electroforegrame se face prin comparare cu o proba etalon iar liniile lasate
de proba se pot folosi atat calitativ (pozitia acestor linii dau originea proteinei iar latimea benzii
indica cantitatea de aminoacizi de unde se obtine masa proteinei.
Cu electroforeza de gel un polimer incrucisat se comporta ca o sitd moleculara astfel incat
moleculele mici se migcd mai repede decat cele mai mari.

Etalon

R A

mim

Interpretarea unei electroforegrame
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4.6. Carbohidrati
Carbohidratii sunt compusi ce contin C, H si O, si au formula generald Cy(H,O), avand toti

grupari C=0 si —OH. Se clasifica dupa:

dimensiunea bazei carbonice din sir;
numarul de unitti de zahar;
localizarea legéturii C=0 (aldoze, cu legatura C=0 la capat de sir si cetoze, cu legatura C=0 in
mijlocul lantului carbonic);
stereochimie.
Tipuri de carbohidrati:
monozaharide, cu o singura unitate de zahar;
dizaharide, cu doua unitati de zahar;
oligozaharide, cu de la 2 la 10 unitati de zahar;
polizaharide, cu peste 10 unitati de zahar.
Legaturile se realizeaza prin intermediul atomilor de oxigen —O— numite legaturi glicozidice.
Cele mai importante monozaharide sunt:
D-gliceraldehida, cel mai simplu zahar;
D-glucoza, cel mai important zahar in dieta;
D-fructoza, cel mai dulce dintre toate zaharurile;
D-galactoza, parte a zaharului din lapte;
D-riboza, folosit in constructia RNA.
Litera D denota faptul ca fiecare dintre compusi este un D-enantiomer (rasuceste lumina

polarizata spre dreapta).

Au loc frecvent inchideri de ciclu in zaharurile liniare, cum este:

HOH,C HOH,C
OH . 0

~

HC=0 OH
Ciclicizare intramoleculara

a-D-glucoza CH,OH

H

OH

B-D-glucoza
Ciclicizarea D-glucozei
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Reactiile pe care le dau monozaharidele sunt specifice si cuprind:
Oxidoreducerea, necesara pentru descompunerea lor completa:

H O
C::O 2+ - (lj:O
H—C—OH+2CH +50H ——> H—(|3—0H+2cu20+3H20
CH,OH (liHZOH
e Esterificarea, producere de esteri fosfati:
O O
R-OH + g-Rl—> R—O-g-Rl + H,O
OH

Derivarea aminica, utilizata pentru a produce componenti structurali ca glicoproteinele;
Legarea glicozidica, legarea monozaharidelor pentru a forma polizaharide.
In tabelul 4 sunt redate calititile gustative ale monozaharidelor:
Tabelul 4. Cét de dulci sunt zaharurile

Zahar | Dulceata relativa la sucroza
lactoza 0.16
galactoza 0.32
maltoza 0.33
sucroza 1.00
fructoza 1.73
aspartam 180
zaharina 450

Metabolismul zaharurilor in organism este extrem de esential pentru viatd. In figura
urmatoare este redat metabolismul glucozei:

Dizaharide Lactat

anabolism glucogeneza

s N |7 N

Glicogen (animale)

anaerobic, in muschi

aerobic

Glucoza Piruvat ™ Acetil-CoA
Amidon (plante)

catabolism \mﬁ anacrobic, in drojdie

calea fosfogluconatului ATP + NADH + H"

Ribozi-5-fosfat + NADPH + H' Etanol
Metabolismul energetic al glucozei

5. Toxicologie

5.1. Imunologie
Imunologia se ocupa cu identificarea principiilor care stau la baza functiondrii sistemului
imunitar la animalele vertebrate. Raspunsul sistemului imunitar este un sistem sofisticat de a
neutraliza si inlatura substantele strdine din corpul animalelor. Poate sd fie unul foarte specific,
posedd o memorie astfel incat raspunsul este mult mai rapid dupa prima experientd cu un material
strdin si poate face distinctia intre moleculele straine si moleculele proprii.

46



Microbiologie, Toxicologie si Studii Fitosanitare

Determinant
antigenic

Mecansimul de actiune al anticorpilor

Definitiile pentru antigen si anticorp sunt circulare (una este definita in termenii celeilalte).
Un antigen (sau mai specific un imunogen) induce un raspuns imunitar care include formarea de
anticorpi (proteine serice), activarea de celule T (trombocite) sau ambele. Anticorpii se pot lega la
antigen. Doar moleculele mari pot genera un raspuns imun. Proteinele sunt foarte efective in a face
asta, dar si alte macromolecule sunt de asemenea imunogenice. In ciuda dimensiunii sale mari, un
anticorp specific reactioneaza numai cu o micd parte a moleculei imunogenice.

Aceastd regiune determinanta a antigenului poate contine doar 4-5 aminoacizi. Astfel, o
proteina poate avea un mare numar de determinanti antigenici astfel Tncat rdspunsul imunitar poate
consta dintr-un numar mare de anticorpi cu diferite specificitati.

5.2. Imunologie Clinica si Diagnostic Microbiologic

Aceastd sectiune descrie principiile clinice si diagnosticarea microbiologica care sunt
folosite la izolarea si identificarea bolilor cauzate de agentii patogeni.

Diagnosticul si tratamentul bolilor infectioase pot fi solutionate prin rapida identificare a
antibiotice dureaza aproximativ 72 de ore. Oricum, mult mai rapide sunt procedeele moderne care
au fost puse la punct in scopul reducerii acestui timp.

Probele care sunt colectate de la tesutul infectat si fluide trebuie luat cat se poate de aseptic
si trebuie analizat prompt pentru a preveni schimbarile chimice sau biologice care pot avea loc in
timpul depozitarii. Totdeauna exista posibilitatea ca probele care sunt recoltate din organism sa fie
contaminate In timpul colectdrii. Aceste instante pot fi identificate prin selectarea speciilor care se
doreste a fi izolate, prevenind astfel ca ele sa fie contaminate cu flora normald. Daca sunt membrii
ai florei normale care se afla in tesutul care face parte din proba, probabil acesta o contamineaza.
Metode speciale sunt folosite pentru a lua probe de sange, urina, materiale fecale si de alte organite
sau tesuturi.

Poate cel mai important instrument in izolarea patogenilor din probe luate de la indivizi
infectati este folosirea conditiilor restrictive de crestere. De exemplu, probele incubate in conditii
anaerobe n mod evident vor preveni cresterea bacteriilor aerobe. Daca anumite caracteristici unice
ale patogenului sunt cunoscute, acestea pot fi incorporate in constructia mediului de incubatie.

De exemplu, Martin-Thayer Agar contine cateva antibiotice la care Neisseria gonorroeae
este rezistent. Acesta este un exemplu de mediu selectiv care contine compusi care inhiba microbii
nedoriti, dar nu si bacteria de interes. Mediile diferentiate sunt utile pentru identificarea bacteriilor
izolate deoarece acestea permit reactii ca producerea de acid, hemoliza celulelor rosii ale sangelui,
sau producerea de hidrogen sulfurat. in practica actuali multe medii au atat proprietati selective cat
si diferentiate.

Pentru a finaliza identificarea unui izolat, o banca de medii diferentiate si teste biochimice
pot fi folosite. Aceste teste decurg in prezenta unei enzime specifice in conditiile de crestere care
sunt asigurate. Prin compararea rezultatelor obtinute de la un izolat necunoscut si datele de la
speciile cunoscute identificarea poate fi facutd. Cele mai utile teste pentru prelevarea patogenilor
sunt comercializate in pachete de kituri, astfel incat laboratoarele mici sa nu fie obligate sa prepare
o varietate de medii speciale.
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Sensibilitatea unui patogen izolat la un anume tip de antibiotic este stabilitd prin metoda
Kirby-Bauer. O cultura de bacterii este imprastiatd pe o placuta de agar plana si discurile continand
diferite antibiotice sunt plasate pe platan. Antibioticul difuzeazd pe agar. dacd bacteria este
rezistenta la antibiotic, o serie de descendenti se vor dezvolta pe disc. daca nu, dicul va ramane gol
in acea portiune. Dimensiunea zonei "moarte" este proportionald cu eficacitatea antibioticului.
Concentratia minima de inhibitie a unui antibiotic pentru o specie bacteriand este determinata prin
inocularea unei serii de tuburi continand diferite concentratii de antibiotic §i observarea celei mai
mici concentratii la care nu are loc cresterea.

Daca o metoda imunologica poate fi utilizatd direct pe un specimen clinic, patogenul poate
fi identificat fara a fi cultivat. Aceasta necesitd prepararea unui antiser de referinta impotriva
patogenilor cunoscuti.

Anticorpii fluorescenti pot fi vizualizati microscopic dupa ce se leagd de un specimen.
Oricum, specificitatea anticorpilor policlonali poate fi o problemd. Membrii florei bacteriilor
normale pot avea o suprafatd a antigenilor similard cu a patogenului si reactioneaza Incrucisat cu
antiserul de referintd. aceastd problema poate sia apard din nou la utilizarea anticorpilor
monoclonali. Daca un anticorp monoclonal reactioneazd numai cu un anumit component de
suprafati, el poate detecta un lant particular al bacteriei. In contrast, citiva determinatori antigenici
au efecte similare pentru specii diferite. Un anticorp monoclonal care reactioneaza cu acest
determinant poate fi folosit intr-un sistem de vizualizare pe ecran.

Testul ELISA a devenit popular in diagnosticarea de laborator deoarece poate fi automatizat
si utilizat in afisarea programaticd a masei. Testul direct ELISA este folosit pentru a detecta
antigenii intr-un specimen pacient in timp ce testele indirecte ELISA detecteaza anticorpii specifici
in serul pacientului.

Testele de aglutinare pot fi facute rapid si necostisitor. Prin amestecarea unui antigen sau
anticorp, se poate observa imediat reactia pozitivd a acestuia. Tehnica este necostisitoare, si este
folositd 1n special pe scara larga sau in térile In curs de dezvoltare in care aparatura complexa este
dificil de intretinut.

Specimenele clinice contin un amestec complex de antigeni. Pentru a detecta o proteina
specifica antigenica, estul Western blot poate fi aplicat. In aceasta tehnici, proteinele sunt separate
pe baza dimensiunii prin electroforeza de gel pe poliacrilamida.

6. Studii Fitosanitare

6.1. Introducere

Caracterul universal al aplicarii pesticidelor adesea fara cunoasterea suficientd a actiunii lor
si a modului de asigurare Tmpotriva efectului lor toxic a influentat in mare masurd opinia publica.
Ingrijorarea a crescut datoriti, mai ales constatirii ci actiunea negativd a pesticidelor asupra
mediului si omului se manifesta timp indelungat [7].

Pierderile provocate agriculturii pe plan mondial de diferitele organisme daundtoare se
ridicd anual la 35% din recolte, ceea ce corespunde cu aproximativ 100 miliarde de dolari. Din
aceste pierderi, insectelor le revin 13.8%, ciupercilor 11.6%, buruienilor 9.5% si altor organisme
0.1%. Aceste pierderi variaza in diferite regiuni ale lumii in functie de conditiile climatice si
numerosi alti factori ecologici.

Astfel, lucrarea [8] trateazd schimbadrile din sol datoritd climei in depozitele glaciale. Aici se
remarcd cd cronofunctiile solului sunt adesea cvasiliniare, dar aceste relatii sunt adesea valabile
doar grosier, generalizri fortuite care ignora schimbarile in soluri datorate climei si altor cicluri
externe, influente care guverneaza formarea si degradarea solului. Lucrarea prezintd aspecte legate
de aceste influente asupra muntilor Rocky (U.S.A.) si aici analiza solului a permis estimarea anilor
de sedimentare. Intr-un detaliat studiu al solurilor din Wind River Range si Wind River Basin s-au
relevat caracteristici ale straturilor de suprafatd care nu urmeaza trendul anual. Oricum, urmarind
compozitia in carbonati a straturilor se obtin caracteristici corelate anual.
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pe diferite teritorii. Astfel, pierderile provocate de insecte constituie 5% din productia potentiala
agricola in Europa, 7% in Oceania, 9% in america de Nord si Centrala, 10% in America de Sud,
Rusia si China, 13% in Africa si 21% in restul Asiei. Cele mai evidente si mai palpabile sunt de
obicei pierderile in productia de cereale [9]. Un important aspect al productiei agricole este pentru
sandtatea publica [10].

6. 2. Aspecte de Sanatate Publica

Numeroase studii si cercetari, finalizate prin conferinte stiintifice si articole se fac relativ la
influentele pesticidelor si altor tratamente chimice asupra ecosistemului.

Astfel, lucrarile conferintei [11] trateaza aspectele legate de efectele asupra sanatatii umane
in ecosistemele din vecinatatea Marilor Lacuri si bazinului St. Louis Lawrence River (U.S.A.). S-a
relevat o impresionanta cantitate de noi cunostinte si instrumente de aplicare a acestor cunostinte
doar in anii 1994-1996, de cand o intdlnire similara a avut loc in Detroit (U.S.A.).

Pentru o analizd corectd, trebuiesc luate in considerare parametrii ca aria de expunere,
cresterea demografica si in general efectele asupra sanatatii furnizeaza informatii complexe.

Se poate spune ca in domeniul expunerii sunt informatii linistitoare asa cum o dovedesc
studiile nivelelor pentru poluantii toxici persistenti care au decdzut dramatic, cu precadere din anii
1970 catre anii 1980, care aratd cd trendul in timp al acestor poluanti a scazut. Acest declin in
nivelele de contaminare in U.S.A. reprezintd un succes in prevenirea primara, care se coreleaza nsa
cu actiunile 1n parteneriat ale agentiilor de mediu, agentiilor de reglementare, care au facut ca
industria sd-si adapteze tehnologiile pentru a reduce emisiile in mediu. S-a ardtat ca datele masurate
dovedesc ca nu este nici o diferentd semnificativa in ceea ce priveste concentratia poluantilor in
bazinul Marilor Lacuri decat in alta parte [12].

Oricum, interpretarea exclusiva pe baza acestor niveluri de poluare ofera o slaba intelegere
asupra potentialului de toxicitate al poluantilor.

In termeni demografici, sunt populatii care sunt expuse la risc datoriti unor anume categorii
de poluanti care se pot decela in mediu. Se pot produce efecte secundare ale expunerii, cum ar fi
sensibilizarea psihologica. De exemplu, cresterea fatului este In special sensibild la efectele
substantelor toxice persistente si ofera o fereastra catre studii in ceea ce priveste efectele acestora pe
termen lung, In generatiile urmatoare (transgenerational). Sunt necesare astfel studii care sa-si
deplaseze atentia de la efectele pe termen scurt la efectele pe termen lung. Categorii de populatie
consumatoare de peste, de exemplu, pot fi expuse la riscuri suplimentare fatd de cele relevate de
trenduri. Studii in acest sens aratd cd aceasta categorie, de exemplu, este supusa la riscuri de 2-3 ori
mai mari decat restul populatiei [13] si in acelasi sens, copii alaptati pot capata rate de expunere de
40-50 de ori mai mari decat restul populatiei.

In termeni de sandtate umand, studii aratd ci functiile neuromotorie si reproductivi sunt
cele mai in suferintd [14-,15,16]. Ceea ce este de remarcat este ca aceste deficiente odata aparute, nu
mai pot fi reparate, ca un deficit bugetar, de exemplu.

Opiniile sunt impdartite in ceea ce priveste implicatiile studiilor de sanatate obtinute prin
intermediul analizelor epidemiologice. Diferente sunt remarcate in ceea ce priveste conceptia
studiului care conduce la rezultatele care au fost raportate. Oricum, trebuie sa recunoastem
remarcabila paralela care ceste studii o releva. Fiecare dintre aceste studii, fie ca provin din studii
epidemiologice, studii de laborator sau din studii de genetica, ele pot fi comparate cu lentilele unui
microscop, $i, ca §i lentilele microscopului, ele variaza in ceea ce priveste puterea de rezolvare si
calitatea. Un fir logic care trebuie urmarit este situat dincolo de aceste cautari si releva tentativa de a
cuprinde implicatiile pentru sdnatatea publicad. Lucrarea [17] caracterizeaza foarte bine acest
numitor comun, i anume in ce masura se raspunde la intrebarea: "Care este expresia cantitativa a
implicatiei in sanatatea publica?"”, identificand foarte bine legatura lipsa intre stiintd si politica 1n
stiintd. Este destul de greu deseori de trecut de la stiinta la servicii in termenii practici ai sanatatii
publice. Gilbertson sugereaza [17] cd motivul pentru care avem aceasta dificultate este pentru ca
incercdm sd identificdm cauzalitdti, cauzalitati care sunt foarte dificil de stabilit. O cantitate
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considerabild de informatie [18-,19,20] referd vecindtatea domiciliului persoanelor la care se
manifestd efecte de malformatii congenitale la nastere, ca dovada a legéturii Intre cauza si efect.

Toate acestea vin sd intareasca importanta studiului pesticidelor, sub toate aspectele sale,
mai ales sub aspectul sanatatii publice.

6.3. Agrochimia Pesticidelor

Pesticidele, in acceptiunea generala se impart in:

e chimice care sunt compusi chimici cu efecte nefavorabile asupra insectelor, bolilor sau
daundtorilor plantelor de culturd;

e fizice, ca de exemplu iradierea ce provoaca sterilitatea la insecte;

e biologice, ca de exemplu preparatele de Bacillus thuringiens;

Pesticidele chimice sunt deci un bun exemplu de compusi a caror aplicare este riscanta.
Totusi, principalul beneficiar al acestora este agricultura. Aici ele se aplicd in scopul protectiei
plantelor in timpul vegetatiei dar si in scopul protectiei plantelor dupd recoltare in mijloacele de
transport si depozite.

Pesticidele se caracterizeaza prin lipsa actiunii selective; ele pot sa provoace intoxicatii
acute oamenilor, mai ales celor care lucreaza la productia si aplicarea lor.

De asemenea, sub influenta pesticidelor, pe langa insectele care distrug plantele in timpul
vegetatiei si dupa recoltare, pot sd piard sub influenta pesticidelor si albinele folositoare, iar la
combaterea buruienilor pot sa sufere chiar plantele a caror protectie se urmareste. Asemenea situatii
sunt agravate de aplicarea incorecta a pesticidelor.

Termenul de pesticide cuprinde toate substantele sau amestecurile de substante folosite
pentru:

e prevenirea dezvoltarii sau combaterea oricarui organism vegetal sau animal nedorit;
e reglarea cresterii plantelor, defolierea si uscarea lor.

Aplicarea pesticidelor in agriculturd, medicina veterinara, diferite industrii (textild),
gospodarie casnica si ocrotirea sandtdtii populatiei are ca scop imbunatatirea cantitativa si calitativa
a alimentelor, nutreturilor §i produselor industriale, asigurarea lor in timpul pastrarii fatd de
daunatori si boli, ocrotirea animalelor contra parazitilor precum si distrugerea insectelor §i altor
transmitdtori de boli la oameni si animale. Lista acestor boli cuprinde: malaria, tifosul exantematic,
ciuma, febra galbend, filarioza, afectiuni virotice ale creierului, febrele transmise de paduchi si
acarieni, febra de transee, amoebiazele, leischmaniozele, onchocercozisele, trypanosomiosisele,
bolile papataci, frambezia, inflamarea conjunctivitelor, boala lui Chagas, rickettsiozele si tularemia.
In lupta cu aceste boli rolul cel mai important I-au avut insecticidele organoclorurate, iar dintre
acestea DDT, folosite inca in continuare in anumite tari.

In functie de destinatia pesticidelor, acestea pot fi imprtite in urmatoarele grupe:
zoocide — pentru combaterea daunatorilor animali
0 insecticide: combaterea insectelor;
rodenticide: combaterea rozatoarelor;
moluscocide: combaterea molustelor;
nematocide: combaterea nematozilor;
larvicide: combaterea larvelor;
aficide: combaterea afidelor;
acaricide: combaterea acarienilor;
0 ovicide: distrugerea oudlor de insecte §i acarieni,
fungicide $i fungistatice, bactericide si virocide: combaterea ciupercilor si ciupercostaticelor;
erbicidele: combaterea buruienilor;
regulatori de cregtere: mijloace care inhiba sau stimuleaza procese de crestere la plante:
0 defoliante: mijloace de defoliere a plantelor;
O desicante: mijloace de uscare a plantelor inainte de recoltare;
0 deflorante: mijloace de inlaturare a cantitatii excesive de flori,
e atractante: mijloace de ademenit;
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e repelente: mijloace pentru respingere.

Pesticidele sunt aplicate sub diferite forme: prafuri, pulberi, granule, capsule, solutii,
suspensii, aerosoli, spume, gaze, vapori, paste, iar forma de utilizare este dictata de particularitatile
daunatorului combatut, considerentele tehnice si economice ale aplicarii preparatului.

6.4. Chimia Pesticidelor
Caracteristica toxicologica a pesticidelor diferd in functie de clasa structurala si
functionala la care apartin. Cateva clase sunt prezentate In continuare:
6.4.1. Insecticidele
Hidrocarburile organoclorurate cuprind compusii ciclodienici: DDT, HCH, lindan,
metoxiclor, Keltan, aldrin, dieldrin, clordan, endrin, endosulfan, heptaclor, Kelewan, toxafen.
Trasatura comund este afinitatea pentru tesutul adipos si o mare stabilitate. Patrund n organismul
omului prin piele, tubul digestiv si cdile respiratorii. Se acumuleaza in special In tesutul adipos,
ficat, creier, muschi, rinichi si inima. Actiunea toxica in intoxicatiile acute se manifestd printr-o
excitare initiala puternica si apoi paralizarea sistemului nervos central. In intoxicatiile subacute apar
perturbari ale auzului, dereglarea coordondrii miscarilor, atrofia tesutului muscular, leziuni ale
ficatului si rinichilor. In prezent au fost scoase din uz in multe tari.
Compusii organofosforici sunt cel mai frecvent esteri ai acizilor: fosforic, tiono-, tiolo-,
tionotiolo-fosforic si pirofosforic. Cea mai largd aplicabilitate o au compusii cu formula generala:
R—0O_ //X
/ I)\
R—O Y—R,

unde X, Y =0, S si R, Ry =radical alchilic cand:

e X =Y =0 : fosfati (clorfenwinfos, diclorfos, dimefox, fosdrin, fosfamidon, monocrotofos,
triclorfon);

e X=0,Y =S tiofosfati (demeton-S);

e X =3S5,Y = O : tionofosfati (bromofos, demeton, etilpirimifos, metilopirimifos, clortion,
diazinon, fention, folition, paration, metiloparation, fenclorfos, fenitrotion);

e X =Y =S : ditiofosfati (formotion, dimetoat, disulfoton, fostion, gution, malation, tiometon,
metidation);

e X=S,Y =R:tionofosfati (EPN).

Toxicitatea acutd a acestor compusi se masoard in unitati per os LDsy care reprezintd doza
care a provocat moartea a jumatate din animalele din grupa experimentald. Toxicitatea depinde
pronuntat de structura chimicd. Astfel, s-a constat experimental cad compusii care contin radicalul
metilic (R = CHs) au o toxicitate mai mare decat cei care contin radicalul etilic (R = CH,CHs).
Derivatii care contin sulf sunt mai putin toxici decat cei care contin oxigen.

Intoxicatiile sunt foarte periculoase, se caracterizeaza printr-o ingreunare accentuatd a
vorbirii, pierderea capacitdtii de a coordona miscdrile, inhibarea reflexelor si comd. Moartea
intervine 1n urma paraliziei muschilor respiratorii §i oprirea functionarii inimii. Majoritatea
compusilor sunt supusi in organism unei activari in prezenta oxidazelor microsomale a NADPH,
(nicotinamida adenin dinucleotid fosfat redus) si a oxigenului molecular.

Compusii carbamici sunt esteri N-substituiti ai acidului carbamic iar cei folositi frecvent
sunt carbarilul, cartapul, pirimicarbul, propoxurul, carbofuranul, Temik-ul. Mecanismul de actiune
este acelasi ca la organofosforici: inhibarea esterazelor, si In special a esterazei acetilcolinei.
Complexul enzimo-carbamat este mai instabil Tnsd si se deblocheaza esteraza acetilcolinei si se
revine la functiile normale. Cazurile de intoxicatii acute sunt mai rare si au evolutie mai atenuata.
Carbarilul s-a dovedit toxic pentru cobai si harciogi [21].

6.4.2. Fungicidele

Compusii  organomercurici cuprind 1indeosebi metil mercur cianoguanidina, p-
toluensulfonamida etilomercurica si acetatul fenil-mercuric. Patrund in organism prin tubul digestiv
si sistemul respirator, insd in anumite conditii se pot adsoarbe si prin piele. In tubul digestiv metil-
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mercurul este adsorbit in proportie de 95% iar in plimani in proportic de 80%. In intoxicatii,
organele critice sunt rinichii si sistemul nervos central si periferic pentru vaporii de mercur si
sistemul nervos central pentru metil-mercur. S-a putut constata cd 10% din doza de metilmercur se
acumuleazad in creier, si dispare din organism extraordinar de ncet: 50% in decurs de 70-90 zile.
Ditiocarbamatii sunt derivati ai acidului ditiocarbamic, care nu apare in stare liberd si sunt
compusi ca: Nabam, Maneb, Zineb, Mancozeb, Ziram, Ferbam, Tiram, Polyram. Gruparea activa
care conditioneaza actiunea fungicida si toxica este:

S
\ i
N—C—S—

in care azotul aminic este legat cu radicali alifatici iar sulful cu metalul. Ditiocarbamatii pot sa
actioneze asupra ADN indirect prin transformati metabolic ca N-hidroxicarbamatii.*> Derivatii
ditiocarbamici se caracterizeaza prin proprietati puternice de iritare i sensibilizare.

Alti compusi derivati halogenati ca pentaclorfenolul (PCP), cvintocenul (PcNB), Captanul,
Folpetul, Difolatanul influenteazd transportul de electroni in lantul respirator, duce la perturbarea
celulard a respiratiei.

6.4.3. Erbicidele

Se aplica cu succes peste 500 de diferiti compusi chimici sau combinatii ale acestora in
combaterea buruienilor. Dupa modul de actiune erbicidele se clasifica in:

e de contact (distrug plantele in urma contactului direct cu ele);
e sistemice (se adsorb prin frunze si rddacini si sunt transportate in tesuturile intregii plante).

Derivatii carboxilici aromatici au actiune variata in functie de structura chimica si modul de
aplicare. Cele mai importante sunt: derivatii acidului fenoxiacetic (2,4-D, 2,4,5-T, MCPA,
diclorprop, mecoprop) si derivatii acidului benzoic (Dikamba, 2,3,6-TBA), clase care se denumesc
deseori si erbicide auxinice, au efecte secundare de patrundere in organismul oamenilor si
animalelor pe cale digestiva si respiratorie i pot provoca alergii si eruptii pe piele si iritarea
mucoaselor ochiului. Dioxinele pot lua nastere din clorfenoli, materialul initial in producerea multor
pesticide clorurate.

Derivatii acizilor alifatici cuprind in principal Dalaponul si acidul tricloracetic. Erbicidele
din aceasta grupa combat buruienile monocotiledonate.

Fenolii substituiti ca Dinosebul (DNBP), pentaclorfenolul (PCP), DNOC, DNPP actioneaza
prin contact asupra buruienilor dicotiledonate si pot fi aplicati ca fungicide sau acaride si
insecticide. In afard de PCP toti contin doua grupiri nitrice care decid caracterul actiunii toxice.

Derivatii azotati heterociclici sunt derivati triazinici si triasolici ca: antrazina, simazina,
prometrina, propazina, prometonul, amitrolul i manifesta o sferd larga de actiune atat in raport cu
plantele monocotiledonate cat si dicotiledonate. Toxicitatea acestor compusi se manifesta in special
prin actiunea asupra ficatului.

Derivatii azotati alifatici se pot Tmparti in 3 subgrupe:

e derivati ai ureei: diuron, linuron, monuron, fluorometuron, clortoluron, cloroxuron;
e carbamati: IPC, CIPC, barban, diallat;
e compusi amidici: difenamid, cipromid, propanil.

Erbicidele pe baza de uree se folosesc la combaterea buruienilor dicotiledonate in plantatiile
pomicole si legumicole iar actiunea toxicd se manifesta prin modificari hematologice.

Erbicidele carbamice se aplica pentru distrugerea selectiva a plantelor monocotiledonate din
culturile dicotiledonate.

Compusii amidici au un caracter mai putin toxic [23].

6.5. Proprietatile Fizico-Chimice ale Pesticidelor
Proprietatile fizico-chimice ca punctul de fierbere, refractia molara, presiunea critica,
viscozitatea i retentia cromatograficd sunt cele mai simple proprietati fizico-chimice experimentale
ale compusilor chimici.
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De cele mai multe ori, aceste valori sunt tabelate si pot fi folosite in proiectarea instalatiilor
industriale de producere si separare [24]. Sunt insd cazuri in care nu se dispune de date pentru un
anumit compus, cazuri 1n care se apeleaza la studiile de corelatie pentru a regasi valorile dorite [25].

Amestecurile complexe de pesticide pot ridica dificultati in separarea cromatograficd [26] O
solutie este utilizarea de modele matematice capabile sa optimizeze faza mobilad pentru a asigura o
buna separare [27]. Acestea pot da rezultate superioare altor metode atunci cand se aplicd
amestecurilor complexe de compusi cu structurd aseminitoare [28]. In cazul cel mai general se
considera functii de optim cumulat provenit din mai multe modele [29]. Corelarea proprietatilor
fizico-chimice cu structura este un instrument puternic, capabil de a furniza solutii atunci cand ne
confruntdm cu lipsa de date preliminare [30], de a furniza explicatii de natura structurala si chiar de
a modela proprietatea pe clase de compusi, descompunand-o pe aceasta in elementele sale
intrinseci: tipul interactiei intramoleculare predominante, tipul proprietatii atomice responsabile de
manifestarea proprietatii masurabile si modelul descriptorului de proprietate [31].

[ata cateva rezultate de acest tip, pentru modelarea refractiei molare si indicelui de retentie
cromatografica la pesticide pe o clasa de 10 compusi organofosforici, si o clasd de 10 erbicide
preluate din [30].

Gutman a introdus indicele Szeged ca un indice pur topologic pe baza formulelor (V(G) -
lista atomilor, D — operatorul de distanta topologica [32]):

SZ. = Ye Nigijy Ny, Nigy = { ve V(G), D(1,v) <D(,v) } |,
Niijy =1 {ve V(G), D(,v) > D(,v) } |;
e Rezultatele obtinute pentru refractia molara MR si indicele SZ, calculat sunt redate in tabelul 5:

Tabelul 5. Valori SZ. si MR pentru clasa de compusi organofosforici in studiu

Structurd compus Indice Szeged, SZ. | Refractie molara, MR
6\ Q 146 35.808
O/P\O/
6\ ‘|3 193 40.524
P
5\ Q 108 34911
P
o~ al
0
| 186 43.005
o SN
0
I', 78 30.030
o~ Sl
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0

> J 290 52.029
7N

0

| 360 49.971
-

? 108 29.222

( P—@ 360 58.323
1
P— 88 31.636
, °F
O

e Modelul matematic al refractiei molare MR si reprezentarea grafica a dependentei sunt redate in
figura:

60
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30 - .
25
20 f ,

70 120 170 220 270 320 370

Ecuatia de regresie intre MR §i SZ, pentru clasa de compusi organofosforici in studiu
e Diudea a inlocuit operatorul de cardinalitate din ecuatiile (1b,c) cu operatori specifici de
proprietate atomica (masa si electronegativitate), pe baza formulelor [33]:
PMiij) = Xv M(v), v € V(G), D(i,v) < D(j,v),

PEiij= 2y/[[.LEV), v € V(G), D(i) < DG,v),

M(v) — masa atomului v,
E(v) electronegativitatea Sanderson;
cand au rezultat indicii SZ.M si SZ.E corespunzatori.
e Indicii de retentie cromatografica Icpr s1 Szeged calculati pe electronegativitdti Sanderson SZ.E
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sunt redati in tabelul urmator:

Tabelul 6. Valori Icyr si SZ.E pentru clasa de erbicide in studiu

Erbicid [24] Structura Icur | SZE
Cl
MCPA 115 | 17.620
HsC
O\
CH,COOH
Cl
Cl
2,4,5-T 14.3 | 20.991
Cl
O\
CH,COOH
COOH
Acid 3,5-
diclorbenzoic /@\ 7.4 | 15.956
Cl Cl
Cl
2.4-DB 14.6 | 20.745
Cl
O\
(CH,);COOH
Cl
Diclorprop Cl 11 |19.535
O. .COOH
CH;
Cl
2,4-D 11.8 | 18.810
Cl
O\
CH,COOH
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MCPP (Mecoprop) H3C/© 10.3 | 18.373
CH(CHj3)
Bentazon N V21185 | 24.957
SO,
NH

Dicamba 9.8 | 18.614

OH 18.324

Cl Cl
pentaclorofenol 12.4
Cl Cl

e Modelul matematic al indicelui de retentie cromatograficd Icyr $i reprezentarea graficd a
dependentei sunt redate in figura:

25 *
y=0.7472x + 10.307
23 - R> =0.8814
21 -
19 -
17 -
15
7 9 11 13 15 17 19

Regresia intre Icug §i SZ.E pentru clasa de erbicide in studiu

6.6. Activitatea Biologica a Pesticidelor
In literatura de specialitate este greu de gasit valoarea activititii biologice a unei anumite
pesticide pentru un anumit proces biologic. Din acest motiv sunt foarte utile relatiile structura —
proprietate si activitate — proprietate pe clase de compusi [34].
Un exemplu de aplicare cu succes a descriptorilor de substituent in predictia activitatii
erbicide a triazinelor unei clase de 30 de derivati ai 2-difluorometiltio-4,6-bis(monoalchilamino)-
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1,3,5-triazine cu formula generala:

SCHF,

N7 °N
PNEN
A N B
unde A si B sunt substituentii: NH,, NHCH3;, NH-i-C3;H;, NHC,Hs, NHC4Hy, NH-i-C4Hy, NH-s-
C4Ho, NH-t-C4Hy, NH-CsH,,, NH-CcH;3, NHC;H;5, NH-CgH,7 este prezentat in lucrarea [35], unde
s-au folosit descriptori de substituent ca Xjps (indicele de centrocomplexitate) Wg (indice de
drumuri calculat pe matricea L*W), volume fragmentale V si numir de atomi N pentru a prezice
activitatea erbicidd exprimatd prin plso, logaritmul cu semn schimbat al concentratiei necesare
pentru inhibitia in procent de 50% a reactiei Hill.

Modelarea matematica s-a facut tinand seama de simetria substituentilor §i s-au mediat
valorile obtinute pentru descriptorii de substituent folosind media aritmetica (A), geometricd (G) si
armonica (H).

Cea mai buna ecuatie de regresie In 3 variabile descriptoare pentru modelarea activitatii
biologice s-a obtinut pentru un coeficient de corelatie intre valoarea calculatd si valoarea estimata
de r=0.9807:

pI5() =10.202 — 1195(1/V(H)) — 0.097‘X(H) — 0.047'W(H)
medierea armonica (H) dand cele mai bune rezultate in corelatie.

6.7. Metode Moderne in Studiul QSAR/QSPR

In ultima perioadd de timp, indicii structurali utilizati studii QSPR/QSAR (quantitative
structure-property/activity relationship) sunt tot mai frecvent calculati din considerente sterice
(geometrice) si/sau electrostatice (sarcini partiale) [36-,37,38] In comparatie cu vechile consideratii
topologice [39].

Sunt preferate calculele structurale semi-empirice si cuantice efectuate de programe ca:
Hondo95, Gaussian94, Gamess, Icon08, Tx90, Polyrate, Unichem/Dgauss, Allinger’s MM3,
Mopac93, Mozyme, HyperChem [40].

In analiza de regresie proprietate/indice structural sunt folosite metode clasice de regresie
liniara, regresie liniard multipla, regresie neliniard, sau, in cazul bazelor de date mari, sistemele
expert sau retelele neuronale [41,42]

Ca metoda preliminard analizei, unii autori aliniazd setul de molecule [43]. Mai mult,
metoda CoMFA [44] introduce un algoritm 1n 6 pasi pentru analiza QSAR [45]:

(A) contruieste setul de molecule cu activitate cunoscutd si genereaza structura 3D a moleculelor
(eventual cu unul din programele: Mopac, Sybyl [46,47], HyperChem [48,49], Alchemy2000 [46]
MolConn [46,50]);

(B) alege o mettoda de suprapunere (suprapunere de fragmente alese din molecule [46,51,52] sau
suprapunere grupari farmacofore [53]) si suprapune virtual coordonatele spatiale;

(C) construieste o retea de puncte ce Inconjoara moleculele suprapuse la (B) in mod standard (grid
[44]) sau 1In formd modificatd (curbiliniu [54]) si alege un atom de proba pentru interactia cu
punctele retelei [55,56].

(D) foloseste o metoda empirica (Hint [57]), un model specific (suprapunere farmacofora [58]),
energia potentiala clasica (Lennard-Jones, Coulomb [44]), potentialul legaturilor de hidrogen [59],
campuri generate de orbitalii moleculari [60,61] sau orice alt cAmp definit de utilizatorul modelului
[55] si calculeaza valorile de interactie ale campului indus in reteaua (C) de campul de interactie
ales cu un atomul de proba (C) plasat in punctele retelei,

(E) foloseste valorile calculate ale interactiei (D) intre punctele retelei si atomul de proba si
efectueaza predictia QSAR a activitatii cunoscute;

(F) foloseste parametriit QSAR obtinuti (E) si efectueaza predictia activitdtii la molecule care se
preteaza la acelasi tip de suprapunere cu cele ale setului scoala (A).
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Metoda CoMFA este un instrument bun in predictia unui variat tip de activitati biologice
cum sunt: citotoxicitate [62], inhibitie [56,60], proprietati de formare [63,64]. De asemenea, metoda
se foloseste in modelarea compusilor cu efect farmaceutic [53,65] si analiza inhibitorilor HIV [66].

O importantd problemd in modelarea QSAR este cautarea In moleculele active biologic a
substructurilor active care dau cea mai mare parte a raspunsului biologic masurat [67].

Cautarea invariantilor moleculari este deosebit de utild in studiul de caz. Metoda WHIM
(Weighted Holistic Invariant Molecular) calculeaza in acest sens un set de indici statistici derivati
din proprietdti sterice si electrostatice ale moleculelor [68-,69,70]. Metoda originala a fost
modificata si i s-a atribuit numele MS-WIHM (Molecular Surface — Weighted Holistic Invariant
Molecular) si a fost aplicatd cu succes in analiza suprafetei moleculare [71]. MS-WHIM este o
colectie de 36 de indici statistici derivati din proprietati sterice si electrostatice si orientati catre
parametrizarea suprafetei moleculare [72].

Jantschi si Diudea propun un nou model structurd — proprietate bazat pe topologia
moleculard obtinuta din formula structurala si topografia moleculara obtinuta din calcule cuantice
[27,31]. Pentru modelarea moleculara este folositda o noud clasd de indici: FPIF (fragmental
property index family) ce contine un numar de 61440 indici membrii calculati pe baza a:

8 metode de fragmentare topologica denumite MI, MA, SzDi, SzDe, CfDi, CfDe, CjDi, CjDe;

4 modele de interactiune fizicd denumite RG, DG, RT, DT;

8 descriptori de proprietate p in functie de distanta d: p, d, 1/p, 1/d, p-d, p/d, p/d?, p*/d*;

5 modele de suprapunere a interactiilor fragmentale: S, P, A, G, H;

4 tipuri de indici sumativi pe matricile cu proprietati fragmentale rezultate: P_, P2, E , E2;

3 operatori de scalare a indicilor: id, 1/, In;

e 4 proprietati p implicite: C, M, E, Q

si se genereazd intregul set de 61440 indici pentru o moleculd datd pe baza structurii topologice
(atomi si legaturi) si topografice (coordonate spatiale si sarcini partiale).

Nu toti indicii obtinuti sunt distincti in general. Degenerari apar din degenerarea valorilor
proprietitilor atomice si ale descriptorilor alesi. in urma eliminarii identititilor din intregul set
raman aproximativ 15000 de indici distincti.

Rezultate deosebite se obtin la recunoasterea modelelor de proprietate. Constructia indicilor
permite in urma selectiei facute in corelatie sd se identifice cauza structurald a proprietatii
macroscopice masurate sau calculate.

Un exemplu este analiza QSAR si QSPR a unui set de 17 compusi de substitutie ai 3-
(ftalimidoalchil)-pirazolin-5-onei cu activitate inhibitoare asupra Lepidium sativum L. (Creson),
rezultate superioare celor obtinute in lucrarea [73].

Setul de inhibitori este:

o | o/ HO 0
HO o) S
~ o) ~ o) ~ o
H—N H—N —N
N= NF N
0 N 0 0 N 0 o N_ _O
1 2 3
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i HO
HO, N\ HO N\
\ N \ \ N
/ —N /
\ =
N
0" "o
Oy N, O Oy N, ,O/ O4 N, O
13 14 15
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/ o>
o HO
O i
N —N
N \ =
N N
o. N__O o. N__O
16 17
17 compugsi de substitutie ai 3-(ftalimidoalchil)-pirazolin-5-onei
Cei 17 compusi de substitutie ai 3-(ftalimidoalchil)-pirazolin-5-onei cu activitate inhibitoare
in solutie de 0.05 g/l asupra Lepidium sativum L. (Creson) au proprietatile:

Tabelul 6. Sum of One-Electron Energy Calculated at Single Point Semi-Empirical Extended-
Huckel and the Inhibitory Activity on Lepidium sativum L. (Cresson)

Molecula Energia Inhibitia
nr. (kcal/mol) (%)
1 50978.19 28.4
2 51000.36 28
3 53441.43 30.4
4 53416.95 27.7
5 38604.68 14.3
6 62330.33 68.3
7 64752.65 49.4
8 64751.09 65.2
9 50012.42 46.9
10 53424.19 29.3
11 55729.99 28.9
12 55832.12 32.6
13 41020.54 12.2
14 43473.37 18.2
15 64701.39 71.7
16 67104.64 50.6
17 41057.46 15.1

Indicii de structura au fost generati si sortati dupa scorul in corelatia monovariatd, dupa care
li s-a aplicat regresia bivariatd. Cele mai bune rezultatele sunt prezentate in tabelul urmator:
Tabelul 7. Scoruri in corelatia structura - proprietate
Indice | Proprietate Nume indice R |Interceptia| Pante
1 energie | InDGjDeE p/d2PE [0.9997| 5370 |3.76e3
492 | energie |i1dRTjDeM p/d2SP_[0.9999| 5.62e¢4 | 47.8
1737 | (bivariat) | 1/RTsDeM p/d2AP2 -7.1e5
1 inhibitie | InDGsDeC 1/p SE [0.9538| -3.3e2 | 96.3
4304 | inhibitie |[idDTsDiM _p*d HP [0.9926| -26.8 1.56
7649 | (bivariat) | idDGjDeE p/d2SE2 -1.70
Concluziile pentru clasa de compusi analizata sunt:
e Cel mai bun indice in regresia monovariata (InDGsDeC_1/p_SE pe inhibitie) nu furnizeaza cea
mai bund corelatie in regresia bivariata;
e Cea mai buna pereche de indici in corelatia bivariatd nu se obtine din ortogonalizare aga cum
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reclamd metoda PCA[74,75] sau DCA[76,77] ci se obtine prin traversarea intregii familii si
efectuarea de perechi;

e Suma energiilor de un electron este modelat cel mai bine de perechea de indici
(idRTjDeM _p/d2SP_, 1/RTsDeM_p/d2AP2) cu un scor r = 0.9999; aceasta justificd dependenta
Sum of One-Electron Energy, Extended Hiickel Model, Single Point Calculation de topologia
moleculara cum era de asteptat pentru o marime calculata; in plus, masa se identifica in expresia
indicilor, cum era de asteptat; superpozarea se face sumativ asa cum se intampla de altfel si in
calculul energiei;

e Inhibitia activitatii mitodepresive pe solutia de Lepidium sativum 0.05 mg/ml este prezisa cel
mai bine de perechea (idDTsDiM_p*d HP , idDGjDeE p/d2SE2) cu un scor r = 0.99; prezenta
electronegativitatii E si masei M sugereaza interactiunile de naturd electrica si impedimentele
sterice de masa si volum care au loc la inhibitie; modelul de descriptor de interactiune este p/d2,
specific unui camp electric; prezenta descriptorului de interactiune p*d la masd sugereaza
fortele elastice care apar la oscilatiile armonice in jurul pozitiilor de echilibru ale atomilor in
structura;

e Analiza de corelatie Energie — Inhibitie demonstreaza ca cele douda marimi sunt slab corelate (r
= 0.78) ceea ce demonstreazd cd modelul a fost capabil sa explice doud marimi care nu sunt
intercorelate.

Ulterior, in lucrarile [78,79] a fost testatd puterea de predictie a FPIF pe un set de 58 de
dipeptide cu activitate inhibitoare a ACE, exprimatd in loglCsy (vezi anexa 2), caz in care s-a
dovedit inca o data puterea de discriminare (idDTsDeEp2/d2SP2, idDGjDiPp/dGP ) si corelare (r =
0.89). De asemenea, in lucrarea [80] mai multe seturi de molecule cu activitate biologica inhibitoare
au fost considerate. Astfel, 10 derivati de diclorofenil metan inhibitori ai aromatazei (aromatizarea
enzimaticd a androgenilor este implicatd in biosinteza estrogenilor si in bolile cauzate de
dependenta de estrogen), 90 de compusi cu azot, 25 de nitrofenoli cu activitate erbicida. De fiecare
datd FPIF a dovedit o abilitate superioara de predictie fatd de modelele raportate in literatura de
specialitate pe seturile considerate. Astfel, de exemplu pentru cei 10 inhibitori ai aromatazei,
lucrarea [81] raporteaza o corelatie de R”=0.89 in timp ce membrii clasei FPIF genereaza un model
al proprietatii care se coreleazi cu marimea observati cu scorul R? = 0.9716.

6.8. Utilizarea Pesticidelor in Cultura — Exemplu Aplicativ
Urmatorul tabel clasifica pesticidele prin actiunea lor asupra insectelor daunatoare culturii
de cartof aprobate pentru folosintd in S.U.A. si folosite in cultura in statul Ohio [82]:
Tabelul 8. Pesticide si actiunea lor biologica
asupra daunatorilor in regiunea statului Ohio

- Q =
3 Daunator| £ )g £ S —§ 3 é S8 Qg) 35 o
£ |Pesticid S5 22|22 22|5| 28
O [Pestici SE|FE| RS | BE| AE © gag
diazinon 9 N 9 B 9 S )
(D-Z-N)
dimetoat i i ) ) B B )
- | (Cygon)
qg dl.sulfoton i i o o 9 B )
Be (Di-Syston)
o
= fonofos o i ] i ] i ]
C&)D (Dyfonate) )
azinfosmetil i i B/S B o ) o
(Guthion) *
fosmet B/S
. - - B - -
(Imidan) * 5
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oo}

piretrine(Pyrenone)

-~

| »n

spinosad (Spin Tor)

w

Necunoscuta

bacillus
thuringensis
caterpillar
Strains (DiPel)

bacillus
thuringensis
coleoptera
Strains (M-Trak)

criolit

(Krydocine)
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(Neem, Azatin)

rotenona
(Rotenox, - ? B B ? ? -
Rotacide)
Soap (M-Pede) - - - - S S -
=
o 3 =l LS = =
wn) ‘=
< z sz |25/ 88| 2|88 2 |8§ S5
o a8 g o=l o2 § | &2 S |&.3 &.2
O B =P N N| & R < N N
= & E
Legenda:

FB: actiune biologica de combatere foarte buna;

B: actiune biologica de combatere buna;

S: actiune biologicd de combatere satisfacatoare;
NS: actiune biologica de combatere nesatisfacatoare;
?: actiune biologica de combatere necunoscuta;

-: fard actiune biologica de combatere;

*: cateva populatii sunt 1nsa rezistente;

**: majoritatea populatiilor sunt insa rezistente.

In protectia plantelor impotriva bolilor, ddunitorilor si buruienilor se practica din ce in ce

mai mult administrarea pesticidelor in amestec din urmatoarele motive:

pentru a se combate concomitent mai multi paraziti, ddunatori sau specii de buruieni, cand se
largeste spectrul de actiune biologica al tratamentului;
pentru a se combate simultan bolile si/sau ddundtorii si/sau buruienile;
pentru a se proteja cultura §i in acelasi timp administra ingrasaminte foliare si/sau regulatori de
crestere;
pentru a se preveni formarea de rase rezistente la pesticide.

Pentru ca doud sau mai multe pesticide sa fie aplicate Tn amestec acestea trebuie sa fie

compatibile fizic, chimic si biologic, adica:

fizic: in amestec nu produc precipitate, aglomerari de particule, spuma persistenta, separare de
faze, depuneri;
chimic: nu reactioneaza intre ele, adica nu pun in libertate compusi de degradare ai substantelor
active si variatia in timp a pH-ului este neinsemnata;
biologic: isi pastreaza eficacitatea initiald, nu produc efecte secundare (arsuri sau alte fenomene
de fitotoxicitate).

Tabelul 9. Extras de catalog pentru citeva pesticide

o ) S e | A

E| 8| 5|83 g

E = 5 |E|3 Alte denumiri

8| 5| & |£S8

9CI: (2-
% ° naphthalenyloxy)acetic acid

” 7 § ISO: (2-naphthyloxy) acetic
c2| & | = © :
=8| oS |TE|(Q acid
g ol B zﬁ % = & |Other: 2-naphthoxyacetic
=5 3 5 %5 L‘)L' " lacid BNOA naphthoxyacetic
TR = S acid, beta
[\ = >
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9CI: 2,3,6-trichlorobenzoic
acid

ISO: 2,3,6-TBA

Other: trichlorobenzyl
chloride metabolite

Trade Benzac, Trysben ,
Zobar

9CI: (2,4,5-
trichlorophenoxy) acetic
acid

I1SO: 2,4,5-T

Trade: Weedone

9CI: (2,4-dichlorophenoxy)
acetic acid

ISO: 2,4-D

Other: 2,4-DB metabolite
Trade: Weed B Gon

2,3,6-TBA
erbicid
utilizare externa
C7H3C1302
319

2,4,5-T
erbicid
utilizare
externa
C3H5C1303
312

2,4-D
erbicid, reglator de
crestere
180.142, utilizare
externa
C8H6C1203
026

De cele mai multe ori pentru a referi un pesticid nu se foloseste denumirea stiintifica ci cea
uzuali sau comerciald. In acest caz sunt utile cataloagele de pesticide ce cuprind informatii
complete despre acestea, asa cum este cazul [83] care contine peste 1022 de pesticide din care am
extras cateva pesticide (tabelul 9).

Compatibilitatea pesticidelor este prezentata de regula in tabele. Cel mai simplu caz este al
amestecurilor binare. Un exemplu de compatibilitate fizica si biologicad a unor pesticide (insecticide
cu erbicide) in amestec binar experimentate in protectia graului este [84]:

Tabelul 10. Exemplu de interactiune intre insecticide si erbicide

Erbicide | 2,4-D (sare | Icedin
Insecticide DMA 50 LS) | forte 33
Carbetox 37 CE - -
Sinoratox 35 CE

Onefon 80 PS
Clorofos

+ |+ |+
+ |+ |+

6.9. Biotehnologiile si Agricultura

6.9.1. Concepte specifice

Biotehnologiile constau in utilizarea bacteriilor, levurilor si celulelor animale si vegetale de
culturd al caror metabolism si capacitate de biosintezd sunt orientate catre fabricarea substantelor
specifice.

Aplicate pe scara largd, biotehnologiile cuprind activitati industriale in cadrul carora
biotehnologiile pot inlocui tehnologiile folosite in mod curent si activitatile industriale in care
biotehnologiile au un rol promotor esential.

Utilizeazd biotehnologii industria chimica, sinteza substantelor aromatice si de stimulare a
gustului, productia maselor plastice si a produselor pentru industria textila.

Sunt implementate biotehnologii in domeniul energiei la productia de etanol, metanol,
biogaz si hidrogen, in domeniul biometalurgiei la extractia anumitor metale.

In industria alimentara regasim biotehnologii la productia masiva de levuri, alge si bacterii
in vederea furnizarii proteinelor, aminoacizilor, vitaminelor si utilizarea enzimelor, iar in domeniul
cresterii productivitatii agricole biotehnologii servesc la clonaj si selectie varietald pornind de la
culturi de celule si tesuturi, fabricarea de bioinsecticide.
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Industria farmaceutica utilizeaza biotehnologii la prepararea de vaccinuri, sinteza
hormonilor, interferonilor si antibioticelor.

Nici protectia mediului nu lasd biotehnologiile in afara domeniului de preocupare. Astfel,
ele se aplicd la tratarea apelor uzate si transformarea resturilor menajere, compostarea si fabricarea
compusilor biodegradabili.

In 1953, structura completd a unei proteine, insulina, era stabiliti de Sanger, in timp ce
Crick si Watson aratau ca acidul dezoxiribonucleic (ADN) are o structura dublu elicoidala.

In 1963, Niremberg a descifrat codul genetic al cirui caracter general se aplica de la bacterie
pana la om. Deveneau astfel accesibile mesajul ereditar si semnificatia sa, si anume relatia intre
codul genetic si structura proteinelor.

O a doua etapa a fost parcursd de-a lungul anilor 60 atunci cand se determina in mod
automat structura proteinelor, ca urmare a ameliorarii tehnicilor de analiza ale lui Sanger si a
metodelor de degradare ale lui Edman si Begg (1967).

Au fost apoi comercializate aparate capabile sd determine secventa aminoacizilor
proteinelor. In 1978 secventele (structura primari) a peste 500 de proteine au fost in felul acesta
stabilite si stocate pe ordinator sub forma unui atlas de proteine (Dayhoft si Erk, 1978).

Dupa proteine, a venit randul acizilor nucleici iar in 1976, Gilbert si Maxam de la
Universitatea Harvard $i Sanger au pus la punct o metodd rapida de analiza chimicd a ADN. Se
puteau astfel determina secvente de 1000 de nucleotide pe saptdmana cu ajutorul unui manipulator
(Gilbert, 1981). Au fost deci puse bazele lansarii pe piata, intre 1982 si 1985 a unei masini automate
de analiza a acizilor nucleici si a genelor. Ca urmare a analizei ADN se putea deduce gratie codului
genetic secventa proteinelor a caror sinteza este guvernatad de gene.

Perfectionarile aduse analizei proteinelor, datorate punerii la punct a microanalizatorului lui
Hood si Hunkapiller, de la Institutul de Tehnologie din California, in 1980 permiteau stabilirea
secventei de 100 pana la 200 de aminoacizi pe zi, pornind de la numai 10 ng de proteine.

Dupa analiza, a treia etapa este sinteza. Studiile lui Merrifield (1963) au facut posibila
construirea si comercializarea primelor masini automate pentru sintetizarea polipeptidelor. Acestea
sunt utilizate in laboratoarele de cercetare si in industria farmaceutica.

Dupa ce determinase secventa si structura ARN-ului de transfer (ARNt) al fenilalaninei,
Khorana a reusit sa sintetizeze intre 1970 si 1972 ADN-ul (adica gena) corespunzatoare acestui
ARNt [85]. S-au facut apoi progrese in sintetizarea genei precursorului ARNt-ului tirozinei de
Esterichia coli [86].

Itakura (City of Hope National Medical Center, Duarte, California) a reusit in 1977 si 1979
sa sintetizeze genele somatostatinei si insulinei umane. Aceste gene au fost introduse in celulele de
Esterichia coli prin tehnici de recombinare genetica puse la punct de Boyer (Genentech). Aceasta
reprezinti prima expresie a genelor umane in celule bacteriene. In 1980, Itakura pune la punct
primul asamblor de gene iar societatea Bio-Logicals din Toronto pune in vanzare o masind capabila
sa sintetizeze in 6 ore un dodecanucleotid cu ordinea doritd a nucleotidelor.

Sinteza de acizi nucleici s-a ameliorat rapid. Dacd in 1979 era nevoie de 2 ani pentru
sintetizarea unei gene de 120 de nucleotide, in 1981 erau suficiente 3 zile.

Dayhoft de la National Biomedical Research Foundation din Washington a realizat un atlas
al secventelor de proteine pe ordinator, care in anul 1980 continea peste 350000 de secvente de
gene (virusuri, bacterii, om) preluate din revistele stiintifice internationale.

Progresele spectaculoase ale biologiei asa cum se exprimd ele in realizarile ingineriei
genetice sunt strans legate de perfectionarea tehnicilor analitice ca ultracentrifugarea, marcarea
moleculelor cu izotopi radioactivi, electroforeza, cromatografia de afinitate (de exemplu a tehnicii
separarii  moleculelor complexe cu ajutorul anticorpilor monoclonali corespunzatori),
electrofocalizarea bidimensionala (ce permite analiza a peste 50000 de proteine a unei celule),
microanaliza.

S-au obtinut succese notabile prin recombinare geneticd, folosirea enzimelor, celulelor si
organismelor imobilizate.
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ADN recombinat sunt molecule de ADN sintetizate 1n afara celulelor vii prin legarea unor
segmente de ADN natural sau sintetic cu molecule care pot sa se replice intr-o celula vie. Principiul
constd 1n a reuni un ADN nativ cu un ADN strdin intr-un vector care este un plasmid bacterian sau
genom viral §i a-l introduce apoi Intr-o celula gazda, unde se va putea inmulti. Rezultatul este un
clon de celule transformate.

Unul dintre obiectivele bioindustriei este de a avea la dispozitie celule transformate in stare
sd exprime mesajul genetic strain pe care ele l-au integrat si deci apte sa produca molecule proteice
specifice in cantitate mare [87].

Pentru descoperirea enzimelor de restrictie in 1972 de cétrea Arber, Smith si Nathans se
acorda Premiul Nobel In 1978, marcand astfel importanta acestora In dezvoltarea biotehnologiilor.
Aceste enzime sectioneazd acidul dezoxiribonucleic (ADN) 1n situsuri specifice si ca urmare a
caracterizarii ligazelor care leagd fragmentele de ADN si transcriptazei inverse care sintetizeaza
ADN-ul pornind de la acidul ribonucleic (ARN) mesager. Enzimele sau endonucleazele de restrictie
precum si ligazele sunt indispensabile operatiei de insertie a uneia sau mai multor gene in ADN-ul
vector care la randul sdu serveste la introducerea acestei gene in genomul unui microorganism:

DNA

~,_Jvector v
- endonucleaza
F— de restrictie

— microorganism

llustrarea mecanismului insertiei de gene in microorganisme

Tehnica enzimelor imobilizate (vezi fig.) este folosita cu succes in productia penicilinelor
semisintetice, a fructozei plecand de la amidonul de porumb si in testele biochimice simple.
Celulele sau organitele celulare imobilizate au avantajul ca ele contin secvente complete de enzime
indispensabile sintezei compusilor complecsi [88].

La controlul genetic sunt implicate toate tipurile de determinanti genetici din genotip si toate
tipurile de interactiuni aleice si genice [89]. Astfel, sunt implicate gene majore, gene minore si gene
citoplasmatice.

6.9.2. Gene si Interactiunile acestora

Genele majore (mendeliene) controleazd caracteristici calitative, practic neinfluentate de
conditiile de mediul de crestere al plantei. In controlul caracteristicilor calitative, genele majore pot
manifesta:
® actiune monogenicd, univoca (monotropd) sau pleiotropa iar relatiile intragenice heterozigote
pot fi de:
dominantad — recesivitate;
semidominantda,
codominanta;
supradominanta.
interactiuni genice, digenice sau multigenice cand se formeazad sisteme seriale de gene,
independente sau legate si controleaza etapele succesive dintr-o secventd metabolica pentru a
produce o caracteristica particulard; relatiile intergenice pot fi:
reciproce: complementaritatea, epistasia, genele duplicate, triplicate;
. inhibitoare: gene inhibitoare si gene supresori;
3. modificatoare: gene intensificatori (plus modificatori), gene reducatori (minus modificatori).

Genele minore controleazd caracteristici cantitative: productivitate, reproductibilitate,
adaptabilitate (rata cresterii, marimea §i greutatea, capacitatea de a produce o anumita cantitate de

¢ A~
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seminte, fructe, masd vegetativa, substante utile, densitatea pigmentatiei. Actiunea genelor minore
este mult influentata de conditiile de mediu.

Controlul caracteristicilor cantitative este realizat de 2 sau mai multe gene minore nealele
care actioneaza 1n cadrul unor sisteme de gene numite gene multiple. Un sistem de gene multiple
actioneaza asupra dezvoltarii unei singure caracteristici ereditare, cand efectele locilor minori
individuali asupra fenotipului pot fi:

e aditive, cand efectele asupra fenotipului sunt:

echivalente sau egale;

isomerice sau polimerice;

anisomerice (neechivalente sau neegale);

antagonice (opozitionale) cand unele gene individuale din sistemul de gene multiple au o

actiune in opozitie negativa, scdzatoare comparativ cu alte gene din sistem care au o actiune

aditiva;

e multiplicative cand actiunile genelor individuale din sistemul de gene se combina
intensificandu-si sau diminuandu-si reciproc activitatea;

Membrii sau locii sistemelor de gene multiple sunt independenti, fiind situati in cromozomi
nehomologi. Ca urmare, aceste gene se comporta independent in segregare.

Dovada independentei genelor minore este fenomenul de segregare transgresiva.

Genele citoplasmatice (plasmidele) sunt secvente de ADN din plastide (plastogene) si din
mitocondrii (mitogene). Ele controleaza procesele biochimice implicate in realizarea unei cai
metabolice din dezvoltarea componentelor morfofiziologice ale productiei sau Insusirilor de
adaptare. Actiunea plasmagenelor poate fi:

e autonoma in realizarea functiilor proprii ale organitelor, pe baza actiunii plasmaalelelor [90] si
a interactiunii unor plasmagene care concurd sau interfera la formarea unei caracteristici
citoplasmatice;

e corelata, in sisteme de gene nucleare si gene citoplasmatice care determina interactiuni nucleo —
citoplasmatice (genice — plasmagenice).

¢ W=

6.9.3 Informatia Genetica

Molecula care stocheaza informatia genetica este acidul dezoxiribonucleic (DNA) iar
subunitatile sunt nucleotidele care 1l compun [91]. Acestea sunt de 4 tipuri si contin bazele azotate
adenina (A), guanina (G), citozina (C) si timina (T) si intr-o exprimare plasticd sunt literele
alfabetului cu care este scrisd informatia genetica:

DNA si informatia genetica

Dintre cei 64 de codoni care constituie codul genetic, 61 codifica cei 20 de aminoacizi ai
moleculelor proteice, iar 3 sunt semnale stop, care marcheaza sfarsitul unei informatii.

Codul genetic este universal, sistemul de codificare a informatiei genetice fiind acelasi la
toate vietuitoarele. Dar este insd si degenerat, pentru ca existd 61 de codoni si numai 20 de
aminoacizi, adica mai multi codoni codificd acelasi aminoacid. DNA este singura molecula
autoreplicativa cunoscuta. Ea este formata din 2 catene (lanturi) polinucleotidice asociate conform
principiului  complementaritatii, secventa nucleotidelor dintr-o catend dictand secventa
nucleotidelor in cealalta catena. Astfel, adenina se leaga totdeauna cu timina iar citozina cu guanina.
Rezultatul consta in formarea a doud molecule noi alcatuite fiecare din cate o catena veche (matrita)
si o alta nou sintetizatd. DNA este o molecula informationala, complementaritatea facand posibila
conservarea, copierea $i transmiterea informatiei la celulele fiice rezultate din diviziunea celulara.
Cand DNA se replicd, cele doud catene ale sale se separd si servesc ca matrite pentru sintetizarea
unor catene complementare. Moleculele noi care vor contine aceeasi informatie deoarece
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succesiunea identica a bazelor (literelor) va forma intotdeauna aceeasi codoni (cuvinte) care vor
constitui aceeasi gena (propozitie) asa cum se exemplifica in figura de mai jos.
A doua pozitie

u C A G
Uuu ucu UAU - usu) U
vue | ™| uce our | VAC *luec[~* ¢
ar,
Yl uua UCA UAA = UGA Stop|A
2u.
UuG ucG UAG UGG Trp |G
cuu ccu CAU) |ceu u
cuc cce cac [ | cae c
c Leu. Pro. Arg
CUA CCA CAA \ CGA Al
n. =
| |cue CCG CAG CGG Gl
[
& |auu ACU asu) |Acu)_ |u| 3
E| |auc e |acc | Aac "l age 7" || &
[« m L= o
. AUA ACA AAA : AGA A
Z "
AUG Met| acg AAG AGG) |G
GuUU Gcu GAU}ASP GGU u
' &
c | CYC Vvar. | OCC Yaia.| GAC GGC \ ).
GUA GCA GAA}GM GGA A
GUG GCG GAG GGG G
Codul genetic al ARNm

Legenda:

Fen — fenilamind; Leu — leucina; Ser — serind;Cis — cisteind; Tir — tirozina; Trp — triptifan;
Pro — prolind; His — histidina; Gli — glicind; Arg — arginina; Ile — izoleucind; Met — metionind; Trn —
treonind; Glu — glutamind; Liz — lizind; Val — valina; Ala — alanind; Asp — acid aspartic; Asn —

S

Replicarea codului DNA
6.9.4. Mutageneza rezistentei la erbicide si insecte
Principalul obiectiv al agricultorilor este obtinerea de productii mari si de calitate, prin
valorificarea deplind a potentialului plantelor cultivate si a resurselor pedoclimatice [92]. Aceasta
presupune, nu in ultimul rand eliminarea concurentei buruienilor. In consecinti, erbicidarea a
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devenit o practicd curentd in agricultura conventionald. Toleranta speciilor cultivate la erbicide nu
este un caracter nou, marea majoritate a erbicidelor fiind concepute astfel incat sa distrugd numai
anumite plante. Astfel, existd erbicide care se folosesc in culturile de cereale si acestea distrug
buruienile dicotiledonate. Alte erbicide sunt aplicate in cultura speciilor cu frunza lata, cand distrug
buruienile monocotiledonate. Cazuri de toleranta a unor specii cultivate sau salbatice la erbicide au
apdarut uneori In mod spontan, sub presiunea tratamentelor, caz in care s-a efectuat o selectie
naturald. Amelioratorii uneori obtin soiuri de plante tolerante la anumite principii active erbicide
prin metode care nu implicd manipularea genetica. Logic, nu este nici un motiv sd se creadd ca
toleranta la erbicide ar avea un impact mai mic asupra mediului daca este aparuta in mod spontan
sau dacd este obtinuta prin metode de ameliorare decat atunci cand este rezultatul unor manipulari
genetice. Plantele de interes economic tolerante la erbicide sunt aflate deja in culturi comerciale ce
se intind pe milioane de hectare, in diverse tiri. In Romania sunt inregistrate la Institutul de Stat
pentru Testare §i fnregistrarea Soiurilor:

e soia Round Ready™, produsa de compania Monsanto;
e hibrizii de porumb Liberty Link™, produsi de compania Pioneer.

Varietati transgenice de porumb, cartof si bumbac rezistente la atacurile unor daunatori
ocupd deja suprafete foarte mai de teren in culturi comerciale. Rezistenta la atacurile insectelor
fitofage este obtinutd prin intermediul unor gene obtinute de la Bacillus thrrigensis (Bt) [93].
Constructiile genetice sunt marci inregistrate (®). Compania Monsanto comercializeaza porumb Bt
sub denumirea YieldGard®, cartof Bt sub denumirea NewLeaf® si bumbac Bt sub denumirea
BollGard®, in timp ce compania Pioneer comercializeazi porumb Bt sub denumirea MaisGard” iar
compania Novartis comercializeaza linii de porumb sub denumirea de KnockOut® si YieldGard®.

Companiile urmaresc o valorificare cat mai larga a constructiilor genetice pe care le poseda
prin realizarea de varietdti transgenice la cat mai multe specii In cadrul firmelor producatoare de
seminte pe care le controleaza sau prin concesionarea licentelor de utilizare unor terte firme din cat
mai multe tari. Principalul avantaj al cultivarii plantelor rezistente la atacul unor daunatori consta in
reducerea consumului de insecticide, beneficd pentru calitatea productiei agricole, mediu si
conservarea biodiversitdtii. Absolut specifice endotoxinele Bt nu ar trebui sa aibd nici un efect
asupra polenizatorilor (bondari, albine) sau altor insecte nevizate (pradatori si paraziti ai
daundtorilor) care ajung in culturile plantelor transgenice [94]. Evident insa ca acest risc trebuie
practic evaluat de la caz la caz [95].

In Romania sunt inregistrate la ISTIS si au primit aprobarea pentru introducerea deliberati
in mediu cartoful NewLeaf, rezistent la atacul gandacului de Colorado si liniile de hibrizi de
porumb MaisGard si YieldGard rezistente la sfredelitorul porumbului.

Anexa. Dictionar de Termeni Tehnici Englez — Roman

Cuvintele prezentate in aceastd sectiune au fost folosite pentru a exprima termenii tehnici
din engleza americana in romana pe parcursul studiului bibliografic care a facut obiectul prezentei
lucrari. Sunt prezentati termenii cu semnificatii variate In dictionarele uzuale si a cdror conotatie
contextuald a facut atribuirile de fatd. De asemenea, o serie de termeni nu sunt prezenti in
dictionarele englez — roman uzuale si a fost necesara folosirea de surse alternative, cum ar fi baza de
date de sinonime a programului Microsoft Word XP' (Microsoft®), motorul de cdutare Google®,
The American Heritage ® Dictionary of the Enlish Language: Fourth Edition (2000)°, Translatorul
Online WorldLingo® (WorldLingo Inc.)'® dictionarul de neologisme al limbii roméne si diferite alte
sursle1 de termeni tehnici, cum ar fi glosarul de microbiologie intretinut de firma Dyer Laboratories
Inc. .

7 http://www.microsoft.com
¥ http://www.google.com
? http://www.bartleby.com/61
' http://www.worldlingo.com
" http://www.dyerlabs.com/glossary/microbiology
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Dictionar de termeni tehnici englez (american) — romén

aphids

afide

bait

ademenitor

bare

suprateran

barley

017

beetle

gandac

bin loader

Incarcator

blight

taiere

blossom

inflorire

broadleaf

frunza mare

broad-spectrum

spectru larg

bruising

lovirea

burlap

mase plastice

chlorosis

ingdlbenire

clots

coagulat

conveyor

transportor

cooked

copt

crop

recolta

decay

imbatranire

dried

umed

drop

oprirea

feedback

reactie inversa

fermentor

vas de fermentare

flamer

arzator

flea

purice

frost

inghet

fumigation

ardere

greening

inverzire

handling

manipulare

harvesting

recoltare

hilling

movilire

impeller

agitator (mecanic)

injury

stricaciune

issue of scale

scara la care se practica

leathopper

purici de frunze

malt

malt

marsh

mal

mist

pulbere

moisture

Nnoroios

organelles

organite

pilus

perigor

racking

separarea vinului de drojdie (pritocire)

ragellum

raccm

reared

crescut

residual

instalare

rot

putrezire

scale-up

trecere de la laborator la productie

seed

sdmanta

seedling

puiet

shout

rasarire
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slime | noroi
slug | limax
spore | spori
sprout | vegetatie
stain | marker
starch | amidon
strain | conformatie
strain | descendent
vacuum | aspirator
vine | tulpind
vinegar | otet
weed | buruiand
yeast | drojdie
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