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La colorazione di Gram permette di classificare i batteri in Gram positivi 
(+) e Gram negativi (-). Prevede l’utilizzo del violetto di genziana, chiamato 
anche cristalvioletto o violetto di Nicolle, e della fucsina basica. Dopo circa 
tre minuti si opera un lavaggio con liquido di Lugol, una soluzione di iodio e 
ioduro di potassio denominata mordenzante perché fissa la prima colorazione. 
Il preparato va poi trattato per una ventina di secondi con decolorante (alcol 
o acetone). Si aggiunge quindi un secondo colorante (fucsina o safranina) che 
dona un colore rosato alle cellule che non hanno fissato il primo colorante. I 
Gram+ hanno una parete molto spessa che non si decolora e quindi fissano il 
primo colorante viola. I Gram- si decolorano e trattengono il secondo colorante 
rosso.

Curiosità

PRECLINICAPR

Si distinguono due tipi di cellule: le cellule procariotiche (archea 
e batteri) e le cellule eucariotiche (piante, alghe, protisti, ani-
mali, funghi). 

I batteri
Sono organismi procarioti (dal greco pro <precedente> e 
kayron <nucleo>) unicellulari privi di un nucleo delimitato da 
membrana. Si riproducono per scissione binaria, una riprodu-
zione asessuata che comporta la divisione della cellula batterica 
in due unità eguali. Nella cellula batterica è possibile distinguere 
dall’esterno verso l’interno:

- I flagelli batterici, appendici mobili, formati dalla polimeriz-
zazione di una singola proteina, la flagellina.

- La capsula, uno strato mucoso superficiale, presente soltanto 
in alcuni batteri ed evidenziabile al microscopio ottico con co-
lorazioni ad inchiostro di china o nigrosina.

- La parete cellulare, responsabile della forma e della rigi-
dità dei batteri, li protegge dalla lisi osmotica; è costituita 
da peptidoglicano composto da una porzione glicanica (N-
acetilglucosamina e N-acetilmuramico) e da una porzione 
peptidica responsabile della formazione di legami crociati. 
La sua struttura condiziona la tingibilità del microrganismo 
e consente, attraverso la colorazione di Gram, di distinguere 
i batteri Gram positivi (+), che assumono il colorante, da 
quelli Gram negativi (-), che invece non lo trattengono. Nei 
Gram+ la parete è costituita per il 90-95% da peptidoglicano 
e presenta acidi tecoici e lipotecoici. Essendo una struttura 
pluristratificata, intrappola il colorante utilizzato col metodo di 
Gram. Nei Gram- la mureina costituisce solo il 15-20% della 
parete, mentre la componente maggiormente rappresentata 
è la membrana esterna con il lipopolisaccaride (LPS). 

 

La molecola del LPS presenta tre regioni fondamentali:
1. Lo strato più interno, di natura lipidica, è chiamato li-

pide A; è uguale in tutti i batteri Gram- e costituisce la 
componente tossica (endotossina). Proprio al lipide A 
sono quindi riconducibili molti dei classici sintomi clinici 
di un’infezione da Gram-, tra i quali la febbre. 

2. La parte centrale, di natura polisaccaridica, è chiamata C 
(o core) e può presentare differenze tra batteri o ceppi 
batterici differenti. 

3. La parte esterna è chiamata antigene O. È anche questa di 
natura polisaccaridica, è specie-specifica ed immunogena. 

 Nella membrana esterna si riconoscono anche piccolissime 
proteine, chiamate porine, che regolano l’assunzione di 
nutrienti e di altre sostanze come gli stessi antibiotici (si 
oppongono al loro ingresso).

- La parete cellulare dei micobatteri è caratterizzata dalla 
presenza di un sottile strato di peptidoglicano legato ester-
namente a cere, glicolipidi. È quindi altamente idrofobica, 
acido-resistente, resistente ad antibiotici e alla fagocitosi. I 
micobatteri sono colorati attraverso la colorazione di Ziehl-
Neelsen con carbolfucsina. Data la complessità della parete, i 
micobatteri hanno un tempo di replicazione di 12-24 ore.

- La membrana plasmatica è costituita da un doppio strato di 
fosfolipidi. Manca di colesterolo e contiene gli enzimi necessari 
per le funzioni vitali della cellula. Anticamente si pensava che 
le ripiegature della membrana, dette mesosomi, contenessero 
gli enzimi da utilizzare prontamente da parte della cellula, ma 
dagli anni '70 si è scoperto che non si tratta che di artefatti.

- Il citosol in cui si distinguono i ribosomi 70S (organuli identi-
ficati dal loro coefficiente di sedimentazione, espresso in unità 
Svedberg) e una zona a contorni irregolari detta nucleoide che 
contiene una singola molecola di DNA circolare. I batteri sono 
privi di citoscheletro e di altri organuli citoplasmatici. 

Alcuni batteri presentano altre piccole molecole di DNA circo-
lari, dette plasmidi, capaci di replicarsi autonomamente e uti-
lizzati in ingegneria genetica quali vettori. I plasmidi rendono il 
batterio più virulento poiché contengono l’informazione gene-
tica per caratteri ausiliari, quali tossine, pili, adesine, batterio-
cine o fattori di resistenza. Alcuni plasmidi possono integrarsi 
nel genoma batterico e successivamente tornare indipendenti 
(episomi).

I batteri, inoltre, possono formare endospore, cellule “a ri-
poso” capaci di sopravvivere per molto tempo in condizioni 
ambientali avverse. 

Interscambio di materiale genetico nei batteri

Mentre negli organismi superiori l’evoluzione della specie è 
garantita dalla ricombinazione genetica, che si attua con mec-
canismi propri della riproduzione sessuata (crossing-over), nei 
batteri, soggetti ad una riproduzione di tipo asessuato, lo scam-
bio di materiale genetico si verifica con 2 meccanismi principali: 
le mutazioni e le ricombinazioni. 

BIOLOGIA E BIOCHIMICACAPITOLO 1

1.1. La cellula

DNA batterico Plasmidi

Figura 1.1: Cellula batterica.
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- Mutazioni
 Eventi casuali che si manifestano con alterazioni e sostituzioni 

a livello delle sequenze nucleotidiche che compongono il ge-
noma batterico. 

- Ricombinazioni
 Derivano da meccanismi di trasferimento genico: un batte-

rio donatore trasferisce delle sequenze nucleotidiche al bat-
terio ricevente, che le integra nel proprio genoma secondo 
un meccanismo di ricombinazione omologa. Ciò porta all’ac-
quisizione di nuovi caratteri, come ad esempio la capsula, la 
capacità di produrre particolari tossine o di sintetizzare fattori 
di resistenza agli antibiotici, ecc. 

Per trasferire il materiale genetico (plasmidi o sequenze genomi-
che) i batteri hanno elaborato tre diversi meccanismi: 

- Trasformazione
 Frammenti di DNA libero, originati dalla lisi batterica, sono 

acquisiti dai batteri riceventi direttamente dall'ambiente 
extracellulare.

- Coniugazione
 Trasferimento genico attraverso il contatto fisico tra due bat-

teri: il donatore denominato F+ (fertilità positivo) possiede un 
pilo di coniugazione, mentre il ricevente è detto F-. Alcuni 
batteri contengono un plasmide, detto fattore F, che codifica 
per le proteine del pilo di coniugazione (ponte di coniugazione 
tra due batteri). Questo plasmide, dotato di replicazione au-
tonoma, possiede dei geni che gli consentono di replicarsi e 
trasferirsi da un batterio F+ all’altro F-. 

 Nei batteri Gram+ (Enterococcus faecalis) si ha produzione e 
rilascio di ferormoni da parte della cellula “accettrice” (fem-
minile). I ferormoni inducono la produzione di una sostanza 
"aggregante" sulla superficie della cellula “donatrice” (ma-
schile), la successiva formazione di aggregati cellulari ed infine 
si attua il trasferimento del plasmide coniugativo. 

- Trasduzione
 Il trasferimento genico è mediato da virus dei batteri chiamati 

batteriofagi o semplicemente fagi. (SSM14, M, 8) 
• Le fimbrie (o pili) del batteriofago si legano alla parete del 

batterio grazie a degli antirecettori che riconoscono specifici 
siti di adesione sulla parete cellulare. 

• La piastra aderisce alla parete del batterio. Viene liberato il 
lisozima, un enzima che lede il peptidoglicano costituente 
la parete batterica.

• La coda del batteriofago si contrae ed il DNA del virus viene 
spinto all’interno della cellula batterica. A questo punto il 
DNA virale può seguire due vie: 
- Una prima via chiamata ciclo litico
 Il batterio sintetizza nuovo DNA fagico e proteine e forma 

nuovi virus dentro la membrana cellulare che finalmente 
si lisa e rilascia i virus.

- Una seconda, detta ciclo lisogeno
 Il DNA fagico s'integra nel cromosoma batterico e diventa 

provirus. Il batterio si riproduce copiando il profago e tra-
smette tutto alle cellule figlie con formazione di una larga 
popolazione di batteri infetti. Viene trasferito alle nuove 
generazioni senza determinare alcun danno al batterio. 
Questo stato di quiescenza può venir meno a causa di op-
portuni stimoli (raggi UV, stress, ecc.); in queste condizioni 
il DNA virale si può staccare da quello batterico, passando 
dal ciclo lisogeno a quello litico. Quando dal ciclo lisogeno 
si passa a quello litico, il frammento di DNA donatore si 
spezza. In alcuni casi (evento raro) il distacco non avviene 
negli stessi siti in cui si era saldato, ma in zone adiacenti; 
tale frammento, pertanto, avrà perso una porzione di DNA 
virale ed acquisito alcune sequenze di DNA batterico. Si 
formano così nuovi virus che nella testa portano DNA 
ibrido e che, infettando nuovi batteri, trasferiscono deter-
minati e specifici geni batterici.

A questi, può essere aggiunto un quarto meccanismo, chiamato 
trasposizione, tramite il quale si ha trasferimento di materiale 
genetico da una zona all’altra del cromosoma, o dal plasmide 
al cromosoma, all’interno dello stesso batterio. 

Anche per gli eucarioti esiste la trasfezione: trasferimento di 
DNA esogeno in cellule di mammifero per lo studio della fun-
zione e dei meccanismi di controllo dei geni. Questo meccani-
smo viene utilizzato nella ricerca o nella pratica clinica per la 
cosiddetta terapia genica.

Cellula eucariotica
La parola eucariote significa “vero” nucleo. Infatti, le cellule 
eucariotiche sono caratterizzate dalla presenza di un nucleo 
delimitato da un involucro membranoso per questo chiamato 
involucro nucleare. Nelle cellule eucariotiche si osserva, inoltre, 
una compartimentazione (presenza di molteplici compartimenti 
intracellulari con funzioni diverse e delimitati da membrana) del 
tutto assenti nelle cellule procariotiche. Gli eucarioti possiedono 
più molecole di DNA lineare che si compattano in strutture 
dette cromosomi, grazie alla adesione con proteine chiamate 
istoni. All’interno del nucleo è presente il nucleolo, dove viene 
sintetizzato l’RNA ribosomiale. Il citoplasma invece possiede 
delle “autostrade” (proteine che formano il citoscheletro) che 
permettono il movimento degli organuli citoplasmatici. Gli or-
ganismi formati da cellule eucariotiche possono essere organi-
smi unicellulari (alcuni protisti) oppure organismi pluricellulari 
(funghi, piante, animali).
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Figura 1.2: Struttura del lipopolisaccaride.


