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Il Polo Scientifico e il CERM

Il Polo Scientifico, che ospita il Centro di Risoza Magnetiche (CERM), raccoglie nums
Dipartimenti (Chimica, Chimica Organica, Fisica,siEa Sperimentale, Scienze Farmaceut
Ortoflorofrutticoltura, Biotecnologie Agrarie), Llaboratorio Europeo delle Spettroscopie Non Lir
(LENS), llstituto Nazionale di Fisica Nucleare @#N), il Centro Interdipartimentalei cristallografie
Strutturale, liCentro Genexpress e un complesso del ConsiglmaNale delle Ricerche. Ci sono an

un moderno complesso didattico, un Faculty clulm @restigioso centro sportivo. | numerosi sciemziat
che lavorano in questo campus sviluppano quindirder discipline rendendo questo luogo un impor
centro culturale per lo sviluppo scientifico e telogico.
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Mappa del Polo scientifico di Sesto Fiorentino



Gli edifici ospitanti il CERM sono situati nel cotegso del Polo Scientifico dell'Universita degliditdi
2
Firenze a Sesto Fiorentino e si sviluppano su upar$icie utile totale di circa 3000 m

Disposizione degli spettrometri NMR e delle pijradi aree di lavoro all'interno del CERM

Colonnato dell'entrata principale
al CERM

“Ellisse” che ospita gli spettrometri a 800
MHz e 900 MHz e uno di quelli a 700 MHz.



Il CERM

Il Centro di Risonanze Magnetiche, CERMuym laboratorio di grande importanza a livello oazle e
internazionale, oltre che u@entro di Ricerca, Trasferimento e Alta Formaziated'Universita d
Firenze, finanziato dal Ministero dell'lstruzione dell'Univgita e della Ricerca (MIUR) e de
Commissione Europea. Quest’ultima lo ha riconoscastime Grande Infrastruttura di Ricerca per ur
di competenze e di strumentazione fin dal 199dl. 2007, il CERM ¢ diventato "core lab" (uno d¢
dell'infrastruttura europea Integrated Structurabl®&y (INSTRUCT) individuata nella road m
delllEuropean Strategy Forum for Research Infratires (ESFRI). | CERM sta organizzando
"grid" con altri due laboratori europei per il calle di strutture di biomolecole, sempre finanzidtdle
Commissone Europea. E’ inoltre promotore della realizzaeiali una biobanca di campioni biologi
di risorse biomolecolari.

I CERM e un laboratorio pubblicprivato attraverso il quale interagisce anche conptenditoric
nazionale. Le attivita europea e imammle sono strettamente connesse e sinergichichésla rete ¢
ricerca pubblica nazionale (universita e CNR intipatare) e una parte di industria privata nazie
interagiscono attraverso linfrastruttura con leerca pubblica europea e industrin particolare SMi
europee.

Attualmente la strumentazione a disposizione al KERa le piu avanzate del mondo, consta di
spettrometri per la Risonanza Magnetica Nuclegyeranti ai campi di risonanz&ldorotone che copro
un intervallo di frequenze d400 a 900 MHz (400 MHz, 500 MHz, 2 strumenti da 6@blz, due
strumenti da 700 MHz, 700 MHz WB, 800 MHz, 850 MWB, 900 MHz). Alcuni di questi spettrometri
sono inoltre dotati di un “cryprobe” che aumenta la sensibilita dello strumentaiida 4 volte. L
capacita di calcolo sono estremamente elevatevattya cluster di personal computer.

Il centro comprende anche un laboratorio di bidagiolecolare, vari spettrometri, uno stopped-fluav
misure di cinetica enzimatica, un calorimetro perntisure di termodinamica ed un affymetrix
I'analisi dell’espressione dei geni in una cellula.

Il valore di sostituzione della strumentazione pres al CERM si puo stimare in circa 40.000.00@eur
I CERM, insieme al Dipartimento di Biotecnologiegrarie, ha dato vita al centro di espressione @
Genexpress ediaoltre affiancato da un prestigioso Centro Injgadimentale di Spettrometria di Mas
da un Centro Interdipartimentale di Cristallograftautturale e da un laboratorio dotato di spetéi
EPR anche ad alto campo.

I magnete dello spettrometro NMR a 850 MWB.

Il magnete dello spettrometro NMR a 900 MHz



Il magnete dello spettrometro NMR a 800 MHz.

Magnete UltraShield dello spettrometro NMR a 700MH  Magnete UltraShield dello spettrometro NMR a 4002MH



L'importanza della Biologia Strutturale

I CERM si occupa di Biologia strutturale cioé @edicienza che riguarda lo studio della struttura di
molecole che sono alla base della vita: proteif¢éA@d RNA. Le proteine sono macromolecole che
partecipano a ogni processo cellulare, le loroifumziologiche sono innumerevoli quali, ad esem ¢
catalisi enzimatica, la regolazione dell’espressidnDNA ed RNA, il supporto meccanico e il tragpor
La funzionalita di ogni proteina e pero strettaredagata alla sequenza primaria degli amminoacidi
formanti la catena polipeptidica, alla strutturag®laria, cioe alla conformazione dello "scheletro"
polipeptidico, e alla struttura terzia, cioe alla struttura tridimensionale biologicateeatitiva della
proteina. In molti casi si parla anche di struttquaternaria con cui si descrive il modo in cui dysu
catene polipeptidiche si associar

Essendo la funzionalita di ogni singola proteimatsimente legata alla struttura tridimensionake etsa
ha in condizioni fisiologiche, lo studio della dtura di proteine risulta fondamentale per un'afiprdita
conoscenza dei complessi processi biologici a atepipano. Per questo motivo la Biologia Strutaura
ha una rilevanza sempre piu ampia.

Le molecole di DNA e RNA sono fondamentali in umagpieta essenziale per la continuazione della
e cioe la capacita di duplicare se stesse. Il DiNfafti, contiene tutte le informami indispensabili per
duplicazione dell'organismo e costituisce il coorggnetico (genoma), mentre 'RNA é fondamentale
nella trascrizione dell'informazione contenutageoma stess
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Struttura in soluzione dla superossido dismutasi umana in forma rid
- proteina coinvolta in processi di degradazioneadicali. Biochemistry
1998. Il tubo in figura rappresenta il backbondalptoteina (tanto piu il
diametro del tubo & piccolo quanto piu il backbde#a proteina &€ ben
definito). Sono evidenziati: in arancio-sheets, in blu I'-elica, ed in
grigio i loops della proteina



La metodologia

Lo studio delle molecole che sono alla base delta @ fondamentale e indispensabile pe
comprensione dei processi vitali. Le principalies@e coinvolte in questo studio sono la biotecriala
la biologia strutturale. La biotecnologia € la teanche consiste nella modificazione del patrim
geneticodi un organismo vivente (batterio, pianta o anepallo scopo di conferirgli una o piu propri
caratteristiche desiderate. Tali caratteristichespno variare l'aspetto dell'organismo, le sue ait
vitali o il suo metabolismo. La biologia struttle, come gia detto, € la scienza che studia Udtsta d
molecole quali proteine, DNA e RNA allo scopo dipra ed approfondire la loro funzione

metabolismo della cellula.
Negli ultimi decenni il grande sviluppo di metodgie atte allo studio ella biologia strutturale e de

biotecnologia hanno permesso di compiere imporfzagsi avanti nella conoscenza e caratterizzazii
nuove proteine e nello studio del genoma, medihmfeale é possibile ricavare informazioni su sig
complessi di proteine espresse in diversi organismi

Tra i metodi di indagine piu sviluppati per lo studi sistemi proteici una tecnica principe é qaelklle
risonanza magnetica nucleare. Questa tecnica, atsacomunemente spettroscopia NMR, perme
studare macromolecole di interesse biologico a livedtomico in condizioni simili a quelle natur
L'NMR permette, infatti, di parlareon i nuclei (aventi spin diverso da zero) di $fi@@tomi costituent
la molecola e di avere informazioni su di logosu cio che li circonda. Tali informazioni sonoi
utilizzate per la caratterizzazione del sistemaqico.



Le attivita del CERM

La principale tecnica di indagine utilizzata al Q&R la spettroscopia NMR. La meknlogia €, il
guesto centro, continuamente sviluppata e manteallitvanguardia nello studio di metallo-
proteine in un ambiente simile a quello fisiolog&ocioé in soluzione

La prima struttura in soluzione di una proteinaapaagnetica:
proteina Fe-S ad alto potenziale in forma ridattéP(P 1) da
Ectothiorhodospira halophila. Eur. J. Biochem. 1998B code:
1PIH, 1P1J

Lo studio e I'approfondimento della relazione esitt tra struttura tridimensionale e funzioni bgdbie
di sistemi proteici, in condizioni fisiologiche, en campo di primaria importanza. Grandi son
potenzialita della tecnica NMR in questo camyl CERM l'impiego di tale tecnica ha permesso |la&
e la comprensione della relazione struttiunazione per proteine coordinanti metalli che spredispost
a processi di trasferimento elettronico, a proceisgdegradazione di radicali ed al trasporto diathiet

I CERM si &, inoltre, inserito nella ricerca pagnhomica per studiare insiemi di proteine coinvol
importanti processi cellulari. Al CERM lo studio ideari sistemi biologici viene ottimizzato anc
mediante I'utilizzo di programmi di calcolo e dgafitmi matematici (Bioinformatica).

Le ricadute di questo tipo di ricerca sono rilevaet la salute dell'uomo e per lo sviluppo indiastr ne
campo delle biotecnologie, portando, per esempiogcantributo allo sviluppo di nuovi famai (Drug
design).

La struttura in soluzione del citocromgda topo ir
forma ossidata proteina coinvolta nel trasferimel
di elettroni. Biochemistry 1998. PDB code: 1AW3,
1AXX, 2AXX



Struttura in soluzione della rubredossina da Cidisim pasteurianum in forma ridotta - proteina cwoiita
nel trasferimento di elettroni. JBIC 1998. PDB cotiBFY

Struttura in soluzione dell'’ATPasi Ccc2 da Saccimgaes cerevisiae coordinata con Cu(l) - proteina
coinvolta nel trasporto del rame. J. Biol. ChenD2(PDB code: 1FVS, 1FVQ



La missione del CERM

La missione del CERM pu0 essesehematizzata in diversi punti riguardanti: 1) keerca d
proteine a partire dall'analisi del genoma attrageanalisi bioinformatiche, 2) caratterizzazi
biofisica e determinazione della struttura, 3) disee sviluppo di farmaci.

| punti sono tra loro strettamente legati comeegjusto schematizzato.




Ricadute formative del CERM

L’'attivitd di formazione di maggiore importanza ieusamente il Dottorato di Ricerca Internazionai
Biologia Strutturale istituito al CERM nel 2001 @aollaborazione con il Bia@ntrum dell’'Universita ¢
Francoforte e il Bijvoet Center dell’'Universita direcht. Sulla base di questo accordo, il titolastiatc

al termine di questo Dottorato & considerato edeita al titolo ottenuto nel Programma di PhD
Bijvoet Center for Biomolecular Research della msita di Utrecht, a quello ottenuto nel Prograntt
PhD in Chimica alla Universita di Francoforte editdlo di PhD in Biochimica ottenuto al Biocentrum
dell'Universita di Francoforte.

Gli studenti di dottorato usufruiscono inoltre dn yprogramma di scambio grazie al quale pos

trascorrere periodi di formazione negli istitutilegati. _ _ _ _ _
Lattivita formativa di alcuni dei giovani riceraai del CERMsi svolge inoltre all'interno dei nuovi co

di laurea in Chimica (Chimica, Chimica applicataatle successive lauree specialistiche), Biotkxmgie €
Tecnologie Alimentari.Molti sono infatti i dottorandi che lavorando atiferno del centro han
I'opportunita di apprendere e sviluppare la ricerainlguesto laboratorio viene affronte

Nel corso degli an, molte sono state le collaborazioni che gli sciemzilel CERM, diretti dal Prc
Bertini, hanno pdato avanti con gruppi di ricerca internazion&lio ha permesso un grande scar
culturale ed ha portato alla formazione di un gaugpricerca costituito da scienziati di tutto ibndo.

Interfaccia con I'imprenditoria

| rapporti con lindustria sono un’importante attivita del CERM. Mosono le collaborazioni ed i prog
che il centro ha con industrie nazionali ed interoi@ali come: Chiron Italiana (Siena), Stelar (B3
Bruker (Karlsruhe), Bracco (Milano).

Tali attivitd vedondl centro coinvolto in ricerche il cui avanzamempirta ad un diretto contributo e
sviluppo industriale.

Dall'attivita scientifica del CERM sono inoltre deaite due iniziative importanti: uno spaff industriale
chiamato ProtEra e una fondazione no-profit di Fanmgenomica Fiorgen.



| congressi

Per la divulgazione dei risultati della ricercalgppata al CERM e per linterazione con il mo
scientifico internazionale il Prof. Bertini ed i@wollaboratori sono impegnati anche nell’orgaazon:
di serie di congressi. Tra i molti congressi, riptr sul sito web alla pagin
www.cerm.unifi.itthome/other/meetingsseminars.htinChianti Workshop on Magnetic Resonance,
sua undicesima edizione nel giugno 2007, € un esdamppante del successo di questo tipo di inizéati

stato fondamentale stato eccitato dinuovo stato fondamentale

Logo del Chianti Workshop on Magnetic Resonance



