
Vitamine
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Vitamine
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Minerali

Chimica delle Sostanze Organiche Naturali – CTC A.a. 2022-2023 191



Natural source                Best if taken with          Deficiency symptoms                Toxicity symptoms
Chimica delle Sostanze Organiche Naturali – CTC A.a. 2022-2023 192



193



1906 - “No animal can live on a mixture of pure protein, fat, 
carbohydrate, salts, and water”.

This started the search for “growth factors” in food. 

1912 – Funk isola una sostanza 
bioattiva dalla crusca del riso, 

chiamandola vita-ammina (più 
tardi rinominata aneurina ed 

infine tiamina)

It was the Dutch physician Christiaan Eijkman who
found in 1896 that a constituent of rice bran can
prevent a beriberi-like disease in chickens.

Casimir Funk 
Polonia – 1884-1967 

Biochimico

Gerrit Grijns 
Olanda - 1865-1944

Medico

Frederick Hopkins 
UK - 1861-1947

Chimico
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The credit for being the first scientist to adopt the
deficiency theory for the etiology of this disease
belongs to Gerrit Grijns. In 1901 he stated that the
disease breaks out when a substance necessary for
the metabolism is lacking in the food.

Christiaan Eijkman 
Olanda – 1858-1930

Medico



….two American chemists, Elmer Verner McCollum and
Marguerite Davis (1887-1967), were working with rats in
1913. They found that on certain diets in which mixtures of
sugar, proteins, and minerals were used the rats stopped
growing. IF, however, a little bit of butter or egg-yolk was
added to the diet, they grew and were healthy.

Something was present in butter or egg-yolk that seemed to
be necessary for normal growth. Whatever it was, however,
did not soak out of the butter or egg-yolk into water. The
substance was not water-soluble.

When butter or egg-yolk was soaked in ether, the substance
needed for growth passed into the ether. McCollum and
Davis could ascertain that rats grew and were healthy when
this substance was added to the rats’ diet.

Elmer McCollum 
USA – 1879-1967

Chimico

Funk realized that this substance could cure chickens and humans
of beriberi. He published a landmark paper “The etiology of the
deficiency diseases” and stated that all such diseases can be
prevented and cured by the addition of certain preventive
substances, for which he proposed the name “vitamins”.
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Quasi contemporaneamente……



At first, McCollum and Davis did not notice any special illness in rats that lacked the fat-soluble
substance in their diet. The rats just stopped growing.

Later that same year, however, two other American chemists, Thomas Burr Osborne and Lafayette
Benedict Mendel, continued to experiment and found that rats, which lacked this fat-soluble
substance in their diet, had trouble with their eyes. Their eyes grew dry and inflamed.

A similar disease was known to occur sometimes in human beings. Not only did the eyes become
inflamed, but people who were ill in this way had trouble seeing in dim light, especially at night,
so the disease was called “nightblindness”.

Two different vitamins deserved two different names. There was no chance of knowing the
chemical composition, in 1913. McCollum and Davis thus decided to avoid giving the vitamins
real names. They would just use letters of the alphabet.

They called the fat-soluble vitamin which they had discovered “Vitamin A”. 
They called the water-soluble antiberiberi substance, “Vitamin B”. 

It was in this way that letters began to be used for the names of vitamins. Later, vitamins C, D, E
and K were added, and it was realized that vitamin B can contain more than one factor, so a
further differentiation into vitamins B1, B2, and so on was made.
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It seemed then that there were two different vitamins:
a fat-soluble vitamin, which cured night- blindness, 

a water-soluble vitamin, which cured beriberi.



These scientific breakthroughs were honored with 12 Nobel Prizes to 20 laureates.

The first Nobel Prize in chemistry relating to vitamins was given to Adolf Windaus
(1928) for his studies on the constitution of sterols and their connection with the
vitamins.

This was followed by the Nobel Prize in Medicine and Physiology in 1929 jointly
to Christiaan Eijkman, for the discovery of the anti-neuritic vitamin, and to Sir
Frederick Gowland Hopkins, for the discovery of the growth stimulating vitamins.
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The first commercialized vitamin was ascorbic 
acid/vitamin C from Merck (Cebion), which 
was isolated from plant leaves, and became 

available in 1933. 

The first industrial-scale chemical production 
was also of vitamin C and was achieved by F. 

Hoffmann–La Roche (Roche) in 1934, and was 
based on a combined fermentation and chemical 

process developed by Tadeus Reichstein.
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Vitamina A
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Vitamina A
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Vitamina A
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giallo-arancio

rosso porpora
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L’acido retinoico tutto-trans è il metabolita della vitamina A più attivo 
biologicamente; gioca un ruolo importante nella regolazione dell’espressione genica, 

nella differenziazione cellulare e nella proliferazione delle cellule epiteliali.

Acidi retinoici di sintesi sono utilizzati per il trattamento topico (o 
per via orale) contro acne, eczema e psorìasi (anche se non sono 

esenti da controindicazioni ed effetti negativi collaterali).
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farmaci di sintesi



Complesso B

cis-1,2,3,5-trans-
4,6-cicloesanesolo 
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Complesso B
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Tutte le vitamine idrosolubili, 
eccetto la vitamina C, 

sono precursori di coenzimi.

Poiché sarebbe estremamente inefficiente per l’organismo utilizzare un composto
solo una volta e quindi scartarlo, i coenzimi vengono riciclati. Perciò, ogni volta che
un coenzima subisce una modificazione strutturale durante una reazione, verrà
successivamente riconvertito nella sua forma originale.

Tra le vitamine liposolubili, 
solo la vitamina K è precursore 

di un coenzima!



Vitamina B1

Thiamin deficiency was long known as ‘beriberi’ in
English and ‘kakké’ in Japan and China. The cause of
beriberi was attributed to miasmas rising from wet
soil and later to an unknown infectious organism.
Systematic studies of beriberi began in the Dutch East
Indies in the 1880s. Cornelis Pekelharing and Cornelis
Winkler investigated beriberi in the Dutch East Indies
and thought that they had isolated a micrococcus
that was responsible for the disease. Christiaan
Eijkman observed that chickens fed white rice
developed a leg paralysis or ‘polyneuritis’, whereas
chickens fed brown (unpolished) rice did not. Gerrit
Grijns succeeded Eijkman in the beriberi studies in
Java and concluded correctly that there were
unknown substances in foods that were needed for
the peripheral nervous system. In 1926, Barend
Jansen and Willem Donath isolated and crystallized a
substance that cured polyneuritis in pigeons. Robert
Williams synthesized thiamin in 1936.

Annals of Nutrition and Metabolism
Vol. 61(3), 2012

The Discovery of Vitamins: 
100th Anniversary Special Issue

Louis Pasteur, 1822-1895

Louis Pasteur nel suo laboratorio,
dipinto di Albert Edelfelt (1885)

Colera dei polli (1880)
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Vitamina B1
Decarboxylation of a-keto acids

(two-carbon transfer)
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Trasferimento di acile



Vitamina B1

nereistossina

Decarboxylation of a-keto acids
(two-carbon transfer)
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Synthesis of acetyl-CoA
(oxidative decarboxylation of pyruvic acid)



Vitamina B1
Decarboxylation of a-keto acids

(two-carbon transfer)
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MEP

piante, alghe, batteri

Allungamento della catena 
di un carboidrato



Vitamina B2 Redox couples of metabolism
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Vitamina B2

Axel Hugo Theodor Theorell

The Nobel Prize in Physiology or Medicine 1955 was awarded to Hugo Theorell
"for his discoveries concerning the nature and mode of action of oxidation enzymes"
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Vitamina B3
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La carenza di niacina provoca la pellagra, una malattia 

che si manifesta inizialmente con dermatite e che poi, se 
non curata, progredisce fino a causare pazzia ed infine la 

morte.

E’ detta «malattia delle  "quattro D" (demenza, dermatite, 
diarrea e decesso). I sintomi della pellagra sono 

disepitelizzazione (desquamazione - perdita della pelle) 
delle mani e del collo, diarrea, perdita di appetito e di 
peso, stress, lingua arrossata e gonfia, depressione e 

ansia.

Redox couples of metabolism



Synthesis 
in animals

“essential”
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Synthesis 
in plants

O
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Nicotina

Pyridine alkaloids
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Kingdom: Plantae
Division: Magnoliophyta

Class: Magnoliopsida
Order: Solanales
Family: Solanaceae
Genus: Nicotiana
Species: N. tabacum

Nicotiana tabacum
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Effetti della nicotina

Recettori nicotinici Recettori muscarinici

La muscarina è un alcaloide contenuto 
nell'Amanita muscaria e in alcune altre specie 

di funghi velenosi (in particolare specie 

appartenenti ai generi Inocybe e Clitocybe).

L'arecolina è 
un alcaloide naturale 

ottenuto dalle noci di Betel

Effetti sull’SNC
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Vitamina B5

acido pantoicob-alanina
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1: 3′-phosphoadenosine. 2: diphosphate, organophosphate anhydride. 
3: pantoic acid. 4: β-alanine. 5: cysteamine.



Vitamina B6
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Vitamina B6

Transam(m)inazione
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derivato
anfetaminico

Chimica delle Sostanze Organiche Naturali – CTC A.a. 2022-2023 223



microorganismi
Le transaminasi (o aminotransferasi) sono una sottoclasse di enzimi (appartenenti alla
classe delle transferasi) predisposti a catalizzare la reazione di trasferimento del gruppo
amminico α da un amminoacido a un α-chetoacido.

Le transaminasi sono usate in medicina
soprattutto al fine di evidenziare la
presenza o meno di un danno epatico.
Se la cellula epatica è integra, tali enzimi
rimangono all'interno della stessa; un
fenomeno infiammatorio causato da
virus o altro, che determini alterazione
della permeabilità della membrana e/o
distruzione della cellula, fa sì che le
transaminasi vengano liberate
all'esterno della cellula e riversate nel
sangue, con conseguente aumento della
loro concentrazione plasmatica.

Aspartato transaminasi di E. coli 
con PLP come cofattore
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Vitamina B9

microorganismi
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L’acido folico è necessario per tutte le reazioni di 
sintesi, riparazione e metilazione del DNA e per altre importanti 
reazioni biochimiche, specialmente quando sono implicati intensi 

periodi di divisione cellulare in caso di crescita rapida.
Necessario per donne in gravidanza.



La carenza di acido folico è assai 
diffusa, soprattutto nei paesi 

sottosviluppati. 

Le cause di ciò sono molteplici e 
vanno dalle malattie infettive, 

alle terapie farmacologiche, alla 
gravidanza, al malassorbimento. 

Tutto ciò si traduce in problemi 
nella sintesi di DNA ed RNA. 

Gli elementi più coinvolti da 
questo problema sono le cellule 
a ricambio rapido, come quelle 

del midollo osseo.
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Vitamina B12

Neither fungi, plants, nor animals are capable of producing vitamin B12. Only bacteria and 
archaea (archibacteria) have the enzymes required for its synthesis, although many foods are a 

natural source of B12 because of bacterial symbiosis.
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The vitamin plays a key role in the normal
functioning of the brain and nervous
system, and for the formation of blood.



Vitamina B17amigdalina

Nel 1950 Ernest Krebs preparò il laetrile, una sostanza simile 
all'amigdalina, ma con una molecola di glucosio in meno. 

Krebs, senza apportare alcuna evidenza clinica o scientifica, 
sostenne di poter usare il laetrile come presunto agente 

antitumorale. 

Soprannominò impropriamente la sostanza “vitamina B17”.

L'amigdalina è un 
glicoside cianogenico, cioè 

capace di liberare acido
cianidrico 

laetrile
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Vitamina B17amigdalina

L'amigdalina di per sé è poco reattiva. Essa reagisce soltanto con l'enzima beta-
glucosidasi, e dalla degradazione si ottengono glucosio, benzaldeide e acido cianidrico. 

L'emulsina, una beta-glucosidasi contenuta nei semi del mandorlo amaro ma presente in 
cellule separate da quelle contenenti amigdalina, se viene a contatto con questa la 

decompone, scindendola nelle stesse tre sostanze suddette. L'insieme di emulsina e 
amigdalina può provocare, in caso di ingestione corporea, sintomi da avvelenamento 

da acido cianidrico, anche se assunte entrambe in piccole o piccolissime dosi. 
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“La vitamina C - acido ascorbico, sodio ascorbato o calcio ascorbato
- è coinvolta in un gran numero di reazioni biochimiche nel corpo
umano. Due delle sue maggiori interazioni sono il potenziamento del
sistema immunitario e la sintesi del collagene, una sostanza proteica
reticolata molto importante che tiene unito il corpo umano. Il
collagene rinforza i vasi sanguigni, la pelle, i muscoli e le ossa.
L'uomo non può creare collagene senza la vitamina C.
Quello che mi impressionò venti anni fa fu quando Irwine Stone
indicò che la maggior parte degli animali, escluso l'uomo e le scimmie,
producevano vitamina C.
Non facendo affidamento al cibo o alle pasticche di vitamine, gli
animali producono vitamina C nel fegato in proporzione al loro peso
corporeo. Per un uomo adulto le proporzioni dovrebbero essere una
media di 10-12 g. al giorno”.

“Come vivere più a lungo e sentirsi meglio”, Linus Pauling, 1989 Edizioni Frassinelli

Vitamina C (acido ascorbico)

1901 - 1994
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Come vivere più a lungo e sentirsi meglio"  
è un classico della medicina moderna

Fortemente contrastato dalla comunità scientifica internazionale 
per la sua ostinata attenzione sul ruolo terapeutico di dosaggi 

elevatissimi di Vit. C, Pauling è stato uno dei primi scienziati a 
rivelare al grande pubblico l'importanza delle vitamine e dei cereali 

integrali. Ha capito con grande anticipo il rischio per la salute 
derivante dal consumo eccessivo di zuccheri raffinati e ha fornito 

suggerimenti che risultano ancora perfettamente validi per chi 
volesse intraprendere un serio percorso verso un buono stato di 

salute generale.
Presumibilmente 10-12 grammi/die di Vitamina C non sono 

raccomandabili, ma bisogna riconoscere a Pauling il merito di 
averci aiutato a comprendere i molteplici ruoli terapeutici e 

preventivi di questa importante vitamina.

1962

1954

Chimica delle Sostanze Organiche Naturali – CTC A.a. 2022-2023 231

Nel corso dei suoi studi sulle proteine
e in particolare sull’emoglobina,
Pauling si occupò anche di malattie
molecolari, come l’anemia falciforme.



“L'instaurarsi dello scorbuto è caratterizzato da una perdita delle
forze, da depressione, irrequietezza e da una rapida sensazione di
spossatezza a seguito di ogni piccolo sforzo.
La pelle diventa giallastra e cinerea.
Il paziente si lamenta di dolori muscolari.
In seguito, il viso assume un aspetto macilento.
Le gengive si ulcerano, i denti cadono e l'alito diventa fetido.
Emorragie di notevole portata interessano i muscoli e gli altri tessuti,
cosicché il malato sembra coperto di lividi.
Gli ultimi stadi della malattia sono caratterizzati da una
spossatezza profonda, diarrea, disturbi ai polmoni e ai reni, che
portano alla morte”.
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Il collagene nasce come procollagene, prodotto che possiede rispetto al collagene due
telomeri, uno N-terminale e uno C-terminale, che hanno struttura globulare. La catena
nascente di procollagene subisce idrossilazione di specifici residui di prolina e lisina ad
idrossiprolina e idrossilisina (ad opera di idrossilasi, con cofattore essenziale la vitamina
C), con la produzione di catene alfa di procollagene. Tre di queste catene si avvolgono a
formare una tripla elica, stabilizzata da legami-H tra amminoacidi idrossilati (legami
crociati). Questa elica passa nell‘apparato del Golgi e da qui, attraverso vescicole di
secrezione, viene secreta all’esterno della cellula; qui subisce l’azione di alcune
procollagene peptidasi, che tagliano i telomeri trasformando il procollagene in
tropocollagene.
Le molecole di tropocollagene si dispongono in file parallele a formare fibrille le quali,
infine, possono disporsi in fasci ondulati o paralleli per formare fibre o fasci di fibre.

233

Biosintesi 
del 

collagene

La biosintesi del collagene 
avviene ad opera di 
diversi tipi cellulari a 

seconda del tessuto (ad 
esempio, fibroplasti nel 

tessuto connettivo, 
osteoplasti nell’osso). 
Solo una prima fase è 

intracellulare.



La tripla elica del collagene è resa 
compatta e stabile da una particolare 

sequenza di ammino acidi. Un ammino 
acido ogni tre è glicina e molti dei 

rimanenti ammino acidi sono prolina o 
idrossiprolina. Qui a fianco è mostrata 
una tipica tripla elica. Notare come la 

glicina formi un gomito sottile 
all'interno dell'elica, e come la prolina e 

l'idrossiprolina pieghino la catena 
proteica a forma di elica. 

In questa struttura è stato inserito un 
ammino acido più grande, alanina, nella 
posizione normalmente occupata dalla 
glicina, per dimostrare che questa crea 

problemi di ingombro sterico con le 
catene vicine. 
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Districare il Collagene
(Unraveling Collagen) 
(2005) di Julian Voss-
Andreae, in acciaio 

inossidabile, alta 3,40 m. 
Usando le coordinate 

atomiche depositate nella 
Protein Data Bank, 
l'artista tedesco-

americano ha realizzato 
questa scultura basata 

sulla struttura del 
collagene

(Stamford, CT).



Formazione cross-links covalenti tra fibrille collagene

Le basi di Schiff tra residui di Lys e HO-Lys sono + stabili perché 
riarrangiano come mostrato sopra importanza dell’idrossilazione 

(vit. C-dipendente)

HO-Lys

Lys

....deamminazione ossidativa....
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Sintesi biologica animali (fegato)

(manca nell’uomo ed in altri primati)
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Sintesi biologica piante

lieviti e funghi
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In 1937, the Nobel Prize for Chemistry was awarded to Norman Haworth for his work in
determining the structure of ascorbic acid (shared with Paul Karrer, who received his
award for work on vitamins), while the prize for Physiology or Medicine went to Albert
Szent-Gyorgyi for his studies of the biological functions of L-ascorbic acid.
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Vitamina F - acidi grassi
(EFA: Essential Fatty Acids)
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n° atomi di C: 
n° doppi legami 

nome comune nome IUPAC formula  p.f. (°C) fonti 

4:0 acido butirrico acido butanoico CH3(CH2)2COOH -8 grassi del latte 

5:0 
acido valerianico 
(acido valerico) 

acido pentanoico CH3(CH2)3COOH - - 

6:0 
acido capronico 
(acido caproico) 

acido esanoico CH3(CH2)4COOH -3 grassi del latte 

7:0 acido enantico acido eptanoico CH3(CH2)5COOH - fiore di vite (dal greco oinanthe) 

8:0 acido caprilico acido ottanoico CH3(CH2)6COOH 16 grassi del latte, grassi del cocco 

9:0 acido pelargonico acido nonanoico CH3(CH2)7COOH - Pelargonium roseum 

10:0 
acido caprinico 
(acido caprico) 

acido decanoico CH3(CH2)8COOH 31 grassi animali e vegetali 

11:0 - acido undecanoico CH3(CH2)9COOH - - 

12:0 acido laurico acido dodecanoico CH3(CH2)10COOH 43,2 grassi animali e vegetali 

13:0 - acido tridecanoico CH3(CH2)11COOH - - 

14:0 acido miristico acido tetradecanoico CH3(CH2)12COOH 53,9 
grassi del latte, oli di pesce, 

grassi animali e vegetali 

15:0 - acido pentadecanoico CH3(CH2)13COOH - - 

16:0 acido palmitico acido esadecanoico CH3(CH2)14COOH 62,8 grassi animali e vegetali 

17:0 acido margarico acido eptadecanoico CH3(CH2)15COOH - grassi animali e vegetali 

18:0 acido stearico acido ottadecanoico CH3(CH2)16COOH 69,6 grassi animali e vegetali 

19:0 - acido nonadecanoico CH3(CH2)17COOH - - 

20:0 acido arachidico acido eicosanoico CH3(CH2)18COOH 75,4 semi vegetali e grassi animali 

22:0 acido behenico acido docosanoico CH3(CH2)20COOH - semi vegetali e grassi animali 

24:0 acido lignocerico acido tetracosanoico CH3(CH2)22COOH - 
alcuni grassi vegetali, 

componente della sfingomielina 

26:0 acido cerotico acido esacosanoico CH3(CH2)24COOH - cera d'api, cera carnauba, grasso della lana 

28:0 acido montanico acido ottacosanoico CH3(CH2)26COOH - cere animali e vegetali 

30:0 acido melissico acido triacontanoico CH3(CH2)28COOH - cere animali e vegetali 

32:0 acido laceroico acido dotriacontanoico CH3(CH2)30COOH - - 

Acidi grassi saturi
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Acidi grassi monoinsaturi

* 16:1Δ7

n° atomi di C: 
n° doppi 
legami 

posizione 
dei 

doppi 
legami 

nome 
comune 

nome IUPAC formula p.f. (°C) fonti 

16:1* 7* 
acido 

palmitoleico 
acido cis-9-esadecenoico 

C16H30O2 
CH3(CH2)5CH=CH(CH2)7COOH 

-0,5 

grassi del latte, 
grassi di riserva 
degli animali, 
oli di pesce, 

grassi vegetali 

18:1 cis-9 acido oleico acido cis-9-ottadecenoico 
C18H34O2 

CH3(CH2)7CH=CH(CH2)7COOH 
16 

olio di oliva, 
in tutti i grassi 

naturali 

18:1 trans-9 acido elaidico 
acido trans-9-
ottadecenoico 

C18H34O2 
CH3(CH2)7CH=CH(CH2)7COOH 

45 
nei grassi dei 

ruminanti 

18:1 11 
acido 

vaccenico 
acido cis-11-ottadecenoico 

C18H34O2 
CH3(CH2)5CH=CH(CH2)9COOH 

- - 

20:1 11 
acido 

gadoleico 
acido cis-9-eicosenoico 

C20H38O2 
CH3(CH2)7CH=CH(CH2)9COOH 

- olio di colza 

22:1 11 
acido 

cetoleico 
acido cis-11-docosenoico 

C22H42O2 
CH3(CH2)9CH=CH(CH2)9COOH 

- oli vegetali 

22:1 13 acido erucico acido cis-13-docosenoico 
C22H42O2 

CH3(CH2)7CH=CH(CH2)11COOH 
- olio di colza 

24:1 15 
acido 

nervonico 
acido cis-15-

tetracosenoico 
C24H46O2 

CH3(CH2)7CH=CH(CH2)13COOH 
- - 
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* 18:2Δ9,12

Acidi grassi poliinsaturi

n° atomi di C: 
n° doppi 
legami 

posizione dei 
doppi legami 

nome comune nome IUPAC formula 
p.f. 
(°C) 

fonti 

18:2* 9,12* acido linoleico acido 9,12-ottadecadienoico C18H32O2 -5 olio di girasole 

18:3 9,12,15 acido αlinolenico 
acido 9,12,15-ottadecatrienoico 

(ALA) 
C18H30O2 -11 

pesce ricco di grassi, oli 
vegetali 

18:3 6,9,12 acido γlinolenico acido 6,9,12-ottadecatrienoico C18H30O2 -11  

18:4 6,9,12,15 acido stearidonico acido 6,9,12,15-ottadecatetraenoico C18H28O2 - 
semi di canapa, olio di semi di 

ribes nero 

20:4 5,8,11,14 
acido 

arachidonico 
acido 5,8,11,14-eicosatetraenoico C20H32O2 -49,5 grassi animali, oli di pesce 

20:5 5,8,11,14,17 acido timnodonico 
acido 5,8,11,14,17-eicosapentaenoico 

(EPA) 
C20H30O2 - oli di pesce 

22:5 7,10,13,16,19 
acido 

clupanodonico 
acido 7,10,13,16,19-

docosapentaenoico (DPA) 
C22H34O2 - oli di pesce 

22:5 4,7,10,13,16 acido di Osbond acido 4,7,10,13,16-docosapentaenoico  C22H34O2 - oli di pesce 

22:6 4,7,10,13,16,19 acido cervonico 
acido 4,7,10,13,16,19-docosaesaenoico 

(DHA) 
C22H32O2 - oli di pesce 
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(ACP: Acyl Carrier Protein)

piante mammiferi
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Chinoni terpenoidici: convergenza di due vie metaboliche
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Ubichinoni, Plastochinoni, Vitamine E e K, 



Ubichinoni
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Vitamina K (Koagulation factor)
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Heparin

(glycosaminoglycan)
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