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ISistema :p:r;o- -:
! 1

1 Energia <7 P>

Queste trasformazioni obbediscono

alle Leggi della Termodinamica.

1a legge (principio di conservazione dell'energia)

Materia Ambiente

L'energia totale dell'universo & costante

sistema + ambiente = universo 2a Legge

La Bioenergetica & lo studio quantitativo

Un processo pud avvenire spontaneamente
delle trasformazioni energetiche che

soltanto se |'entropia dell'universo aumenta
sono associate alle reazioni chimiche.
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Ad una certa T, lo stato energetico di un sistema AG = AH - TAS

chimico pué essere descritto in termini di: @ Ll ot ity ?‘sg?i’
mio, TP Sy
. . alto grado asso grado 8 &B’B i
H = entalpia (contenuto termico) are dine” | @@ Bon
S = entropia (grado di disordine) ..’ AH>0 AH<0 DJ\:% ?
. Y . . [ . pe
G = energia libera di Gibbs ® &ig}

(energia utile a compiere un lavoro)

Le variazioni di 6, H, S sono tra loro correlate

. . As>0
dall'equazione AG<0
AG = AH - TAS
Né AH né As, ma solo AG pué permettere di
predire la spontaneita di una reazione
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$,|

1mol Na*
1mol CI”

grado di ordine

1mol H0
(liquido)

grado di ordine |
As<0
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AG: standard chimico pH=0; AG'": standard biochimico pH=7

AG'>0

6
Tempo ——

Stato di transizione, S

AGH
(non catalizzato)

AGH (catalizzato)
B

Substrato

AG
della
reazione

Energia libera —

Prodotto

Andamento della reazione —

AG' é espresso in kcal/mole o kJoule/mole (1 kcal=4.2 kJ)
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Il AG' dipende solo dallo stato iniziale e da quello
finale e non dalla via seguita dalla trasformazione.

AG' pud predire la direzione di una reazione, ma
non la velocita che dipende solo dalle proprieta
dell'enzima che catalizza quella reazione.

Una reazione con un AG' fortemente negativo
non necessariamente procedera rapidamente.

[cror

AG = AG° + 2.3 RT log TATIBF

Se AG'= 0
la reazione & all'equilibrio

AG° = - 2.3 RT log K'eq

AG" é direttamente correlata
alla costante di equilibrio (K'eq)
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AG”®

d
T AG" = - 2.3 RT log K'eq . _ 0 [CF[D]
K, (kcalimol) AG = AG" + 2.3 RT log [AJ[B]
i -4 SE K'egl  AG"<0
102 27 REAZIONE ESOEREONICA AG' = variazione di energia libera reale
10t -14 , .\ . .
SE K=l AE"= 0 considera le reali [S] e [P]
1 0.0 REAZIONE ALL'EQUILIBRIO
1
18 2 ;; SE K'eg<l AG">0 AG"® = variazione di energia libera standard
10° 41 REAZIONE ENDOERGONICA

considera [S]=[P]-1 M
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Gle6P =— Fruébp

 [Frusp)
9 (Gieer]

Una reazione termodinamicamente non
favorevole pué essere trascinata da una

reazione favorevole ad essa accoppiata.

Condizioni standard Condizioni di equilibrio Condizioni di non equilibrio

e tmal  @-tmon | | ®=0smir@=0smar| | ®-osmer @-008mot Le variazioni di energia libera sono additive.
AG'=AG'0 =40 4 keal/mole AG'= Qkcal/mole AG'=-0.96 keal/mole T ops) . . e .
‘ Le costanti di equilibrio sono moltiplicative.
pa = D=0 ® = 0
D=0 |
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Gle +Pi)-> 6lc6P + H0
AG" = +3.3 kecal/mole

ATP + H,0 -> ADP +(P)
AG" = -7.3 kcal/mole

ATP + Glc -> ADP + Glc6P
AG" = - 4 kcal/mole

Una reazione termodinamicamente non
favorevole pué essere trascinata da una

reazione favorevole ad essa accoppiata.

Le variazioni di energia libera sono additive.

Le costanti di equilibrio sono moltiplicative.
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ATP + H,O -> ADP + VIE METABOLICHE
ATP + Glc -> ADP + Glc6P m:bnlismnde‘r
,,,,,, carboidrati complessi degli xenol
g | 6l +—> Metabolismo
2|7 o eker - 1o
o AGy
@
]
] AG,
AGg=AGy + Gy
Keqs = K'eq, x K'eq, = [61c6P][ADP] [Pi]
3 ! 2~ T[6IC][PII[ATP]
L'idrolisi dell'’ATP fa aumentare la K'eq della
formazione del Glc6P di 2x10° volte
metaboliti secondari_
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ENZIMA (cLasse) REAZIONE (rr0)
H > OSSIDOREDUTTASI AGGIUNTA O RIMOZIONE
Il metabolismo é regolato per UNTA O RIMoZI
ottenere il massimo equnllbr'lo TRANSFERASI TRASFERIMENTO DI
GRUPPI FUNZIONALI
e la massima economia IDROLASIL SCISSIONE IDROLITICA
DI LEGAMI
LIASI FORMAZIONE O SCISSIONE
DI DOPPI LEGAMI
ISOMERAST ISOMERIZZAZIONI
LIGAST FORMAZIONE DI LEGAMI
COVALENTI A SPESE DI ATP
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Rubber  Carotencict Steroid Coctsiaatl
‘ Fimens bormones Lipidi
Proteine
Posholpss T 1) - !
Triacylglycerols 8P Fatty acids. -
. g S p 4 Ciane )\ Fabky /[ Chinic
Giyeogen P> Glucose 59 Pyruvate 9| AceHICOA /P> Acctsscetyl.Con  Bicosanoids T - 4
o ceiaa ™ i \ / Frotaes & Aminoacid
— iy acids S Triacylglyceros ""::':;f"‘" w ‘ Monosaccaridi
g~ s ~ Anaboll Acidi grassi
11 catabolismo ., o P M i Bas axotete
< s
€ convergente Y L' anabolismo
S & divergente Catabolismo
- - natura ossidativa
o, .
o ERE - produce energia
Anabolismo - natura riduttiva
- richiede energia
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ANABOLISMO e CATABOLISMO

di una certa molecola
- seguono vie in tutto o in parte diverse

- almeno una reazione & “favorita” in un senso e

“sfavorita” in quello opposto

coordinata

- possono avvenire in compartimenti cellulari diversi
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- la regolazione di entrambe le vie & reciprocamente

6LICOLISI o GLUCONEOGENEST
HK( Foores

Glco?

!

Frusk
7 tappe sono PFK-1 reiesras | Le due vie sono regolate
catalizzate dagli

reciprocamente per
Frul 680 . . .
stessi enzimi Il evitarne il funzionamento
PEP A<

. . simultaneo
3 da enzimi diversi
PK

Fieuvate A

:arbo:y
Piruvate
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CITOSOL

Slicolsl MATRIOS Cidlo dell'acido citrico
Via del pentosio fosfato M‘ITOCONDPIALE

| Fosforilazione ossidativa
Sintesi degli acidi grassi |

[-Ossidazione degh acidi grassi
Formazione di corpi chetonici

\

\

T
\

S—
A\ INTERAZIONE TRA
I DUE COMPARTIMENTI

Gluconeogenesi
Sintesi dell'urea
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A-El-)B-EZ-)C-E39D-En-)Z

In una via metabolica la prima reazione
irreversibile, detta tappa limitante, &

generalmente un importante sito di regolazione.

Spesso il prodotto finale di una via inibisce
I'enzima che catalizza la tappa limitante

(retroinibizione o inibizione a feedback).
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La regolazione pué riguardare:
- attivita enzimatica

modulazione allosterica o covalente
(msec o sec)

- livelli dell'enzima

alterazione del bilancio tra sintesi e
demolizione (min o ore)
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Segnali intracellulari
(ATP, ADP, NADH, etc)
Regolazione
allosterica

Segnali extracellulari
(ormoni, fattori di crescita)

/ N

Livelli Regolazione
enzimatici covalente
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€0z H0 |—ATP l l l
TRASPORTO DI| [CONTRAZIONE

NUTRIENTL [FIOSINTEST \M‘ MUSCOLARE
G2 L

ADP +Pi ‘ | I

L'ATP & il principale trasportatore di energia
ed ¢ il punto di unione tra i processi catabolici
e quelli che richiedono energia
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Vie di generaziol
dell'ATP

ny’

Vie di utilizzazione

dellATP ~—_

| | |
0 0,25 0,50 0,75 1

Carica energetica

Velocita relativa —

Carica _ [ATP}+4 [ADP] varia da 0 (tutto AMP)
energetica  [ATP]+[ADP]+[AMP] al (tutto ATP)
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La contrazione muscolare rappresenta uno
dei pochi casi in cui l'idrolisi dell’ATP & di
per sé la fonte della energia chimica.

In tutti gli altri casi 'ATP interagisce
covalentemente con un substrato o con un
enzima attraverso il trasferimento
di un gruppo (Pi, PPi, AMP).
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La fosforilazione & la prima

reazione del metabolismo del Glc

Un gran numero di enzimi sono modulati

mediante fosforilazione-defosforilazione
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Y B a
0 4} 0

0—P-—0— b0 b0 [Fibosio] [Adenina]
|

a o . +

SCISSIONE

SCISSIONE
ORTOFOSFORICA PIROFOSFORICA
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SCISSIONE ORTOFOSFORICA

ATP + H,O i ADP + Pj

AG"= -T.3 keal/mole

SCISSIONE PIROFOSFORICA

ATP + H,O m===p- AMP + PPi
AG"= -10.9 kcal/mole

PPi + H ZO PIROFOSFATASI 2 Pj
AG"= -4.0 kecal/mole
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0 ° .
L'ATP viene continuamente AG” fortemente negativo dell' ATP

consumato e rigenerato: una molecola elevato potenziale di trasferimento

viene idrolizzata circa 1 min dopo la del gruppo (Pi o PPi o AMP)

sua formazione. Benché il AG° sia fortemente negativo,

I'ATP é stabile e idrolizzabile solo in
presenza dello specifico enzima
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Basi strutturali dell'elevato AG” dell'ATP LEGAME ESTEREO
- Repulsione elettrostatica o 0 ? l
I ] v
- Stabilizzazione per risonanza 'O—IT—O—IIJ—O—P—O—R'bOSIO— Adenina
“ w s . (o () (o
- ionizzazione ' I
- idratazione LEGAMI
FOSFOANIDRIDICI
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'0—_P—'0-P—0—l"—0 —Adenosina 't ¢ ¢
a—0:"8- &- &- TO—P—0H + HO—P—0—P—0—Adenosina
o= o~ 0
H
. . . T stabilizzazione | tabili i
La tensione dovuta alla repulsione elettrostatica | verrisononze || por onizzasione
diminuisce quando I'ATP ¢& idrolizzato £ e W
;. T S :
S0—P—0 4" |H* H" +  0—P—0—P—0— Adenosina
0 o 0 1 T
_ I [ ; 9 AR i
O—F—OH + no—lr—o—lr—o—Adenosma
0= 0- = .
I prodotti dell'idrolisi hanno una maggiore stabilita
rispetto alla molecola intatta dell’ATP
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L'ATP e I'ADP sono sempre presenti
come complessi con il Mg?*, che maschera

in parte le loro cariche negative

7.5 9 Aot
0—P—0—F—0—P—0-Adenosina G*Tf‘)*'{jo—Ad"—nﬂs'"ﬂ

o o o oL M
Mg MgATP2- MU MgADP
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Il AG dell'idrolisi dell’ATP dipende oltre che
dalle reali concentrazioni dei reagenti, anche

dal pH e dalla concentrazione di Mg?*

AG° = - 7.3 kcal/mole
AG = - 12 kcal/mole
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Altri composti fosforilati

- fosfoenolpiruvato (PEP)
- 1,3-bisfosfoglicerato (1,3-BPG)
- creatina fosfato (CP)

hanno una energia libera di idrolisi molto elevata

Composto AG®
(kcal/mole)
PEP -1438
1,3-BPG -11.8
cP -10.3
ATP -7.3
Glc6P -34
Glicerolo 3P -2.2
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::' PEP Il CoA ha la funzione di trasportare gruppi
12l 1-3BPG\P acile sotto forma di tioesteri (acil CoA).
cp \p
BT AN\ . . N
ae* | ~ Questi composti presentano un'energia libera
ATP

6l ~ di idrolisi superiore a quello dei normali esteri.
4 N, N 6lcsP
2t Ngiicerolo 3 Anche in questo caso i prodotti dell'idrolisi
0

E questa posizione intermedia che consente
all’ATP di funzionare in modo efficace come
trasportatore di gruppi fosforici
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sono piu stabili rispetto alla molecola intatta.
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Tioestere
O
7
CH; —C N

S—R
O
©
o
= AG
_g’ di idrolisi
5 del tioestere
=
i

Stabilizzazione dell'estere

/" normale per risonanza

Estere normale
(ossigeno)

O stabilizzazione
7 per risonanza
CH3—C < > CHj
O—R
AG di idrolisi

dell'estere normale
//O
CH; —C +R—OH
AN
OH
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