Riepilogo delle lezioni su aa.,
glucosio, enzimi.



DIGESTIONE DELLE PROTEINE

& I
lfﬂ

PROTEINA

Acido cloridrico +
Pepsma
' MACROPEPTIDI

Peptidasi pancreatiche l

PEPTIDI
Enzimi parete itestinale l

AMMINOACIDI

l

Vena porta

proticli vanna vannucchi
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METABOLISMO DEI PROTIDI
CATABOLISMO ANABOLISMO

Le proteine vengono demolite ad AA

Le cellule tabbricano

: gli AA non eszenziali
Proteina

idrolisi l
l Le cellule legano insieme

. ali AA gecondo un ordine
Trasfortmati o b=

AA — & utilizzati per stabilito dal DNA (sintes1
formare ote; )
altre proteine proteica
ossidarione
/\. proteitna A A
- ) -'-.'\_ ML A
JI.?\J Jﬁ\i}\ I"\'_ :h -
- . : ,'{\ i _!J ,'l'.\ i .{\ ,'I'..\
Gruppo NH, Scheletro carbonioso ke
Sintesiurea ),
fegato
EM& messaggero
Urea ,
Crasidato Trasformato
l pet produtte i glacosio o tibosoma
etietgia Srasso
Eliminata con le urine
proticli vanna vannucchi 13
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LUME CELLULA INTESTINALE SANGLE

- Amminoacidi 5 Ammino-

acidi
Enzimi

_ Peephicis|
protealis

Tripeptidi
“ Dipeptidi

Proteine

Oligopeptidi
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Gli aminoacidi assorbiti  a livello intestinale arrivano al fegato
attraverso la vena porta . Il fegato e 'organo chiave che regola
I'utilizzazione e il metabolismo degli aminoacidi.

Gli aminoacidi possono essere utilizzati dalle cellule per la
sintesi di nuove proteine 0 degradati per ottenere precursori
ed energia .
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Proteine dieta

Deaminazione
dell’eccesso
rispetto ai bisogni
immediati

Ammoniaca

|

UREA
escrezione
nelle urine
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R-CH -N%; - COO-
Aminoacidi

Proteing corporee

\

R-CO-COO-
cheto acidi

|

Piruvato
0 componenti
del ciclo dell'acido
citrico

AN

Neurotrasmettitori
Catecolamine
Componenti di membrana
Basi nucleotidiche

Eme, ecc.

ACETIL-CoA

AN

GLUCOSIO

€0, + H,0 (glicogeno)

Grassi CO, + Hy0




Allmentl
/.\‘
Carboldrat| Lipidi Proteine —» Anabolismo
(sintesl protelca)
Glicogeno Glicemia Trigliceridi l
mnlnuanldl ~
Produzione di Energla ‘/l Gruppo Aminlco
Scheletro Ca‘hnnlnsn
Gllcerolo  Acidi r.‘.i'assl
Glicolisl il v An'rnn-nlum
Amtll CuA
¥ /’ ¥
Acido Plruvico —s (+ 02) Ciclo dell'Urea
nud:Essat ki
acetico
(AOA) “‘“*-u‘ '
K T} Acido Cltrico \ AOA)
Lattato ’ Corpl Chetonicl
CICLO DI KREBS
l » H20 - CO2

H— EI'C<‘
ATP
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Le transaminasi redistribuiscono gli ammino
gruppi tra 1 diversi c-cheto acidi.

Questo permette la sintes1 di ammino acidi non-
essenziali, usando ammino gruppi di altr1 ammino
acidi & scheletro carbonioso sintetizzato nella

cellula.

scaricato da www.sunhope.it



|
R4 ‘Ij Ccoo 4+ Ra LE cCoo

NH3" 0
l Trasaminasi
H
R,—C—COO"~ + Rz—rhl“,—f:r::r::r
g} r~|~|HE+

Transaminasi (amminotransferasi) catalizza 1l
trasterimento reversibile di un ammino gruppo tra

due a-cheto acidi.
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Amminotransferas: (Transaminasi)

COO COO
COO CH, COO™ CH;
CHa cH:  ©9T cH; CHz

. — .
HC—NH;  + C=0 4== C=0 =+ HC—NH:

CO0O COoO COO COO

aspartato  of-chetoglutarato ossalacetato glutammato

G};:m.m.i.r-:- Ds:a]m:h..:-:- Tnu.um.i.n.ul
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La degradazione degli aminoacidi richiede che il gruppo
amminico venga separato dallo scheletro carbonioso e
Inviato in vie metaboliche specializzate con liberazione di
ammoniaca prima, e formazione di urea pol.

Lo scheletro carbonioso degli a-chetoacidi corrispondenti
che si generano, viene poi ossidato completamente a CO, e
H,O con produzione di energia metabolica  sotto forma di
ATP, o anche utilizzato per la gluconeogenesi o0 per la
chetogenesi .
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H,0

Fumarato Argiina
Argininsuccinato Ornitina

Carbamil
Aspartato Citrullina fosfato
R—NH, R\ NH-

MATRICE (
CITES0N. MITOCONDRIALE (|j
=
L COs + NH,; J
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v o«-Chetoacido
Carbamil Citrullina Aspartato
fosfato / o acido

Arginin-

Drn{m B Dssa[ir:etatu
Malato
Urea) =l T h™ la
Arginina Fumarato
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Alanina
Cisteina
Glicina
Serina
Treonina
_ Triptofano
Gtucosm
Fc:sfnenul— P""“m
plruuatn
|Asparaglna
Aspartato ﬂssalacetatu
Aspartato
Fenilalanina Fumarato
Tirosina A
" Isoleucina Succinil
Metionina CoA
Treonina
Valina

—s
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Isoleucina

Leucina

L

|

Acetll CoA

Citrato

4
«a-Cheto-
glutarato

Trlptofanuj

Leucina
Lisina
Fenilalanina
Triptofano
Tirosina

Acetoacetil CoA

~ Arginina
Glutammato
Glutammina
‘ Istidina
. Prolina



II destino metabolico dei glucidi

i

#I| destino metabolico dei glucidi coincide in gran
parte con quello del glucosio

#:Nel processo ossidativo del glucosio si distinguono
tre tappe:

= la glicolisi
= il ciclo di Krebs
= la fosforilazione ossidativa

#Complessivamente:
CeH,,04+ 60, — 6 CO, + 6 H,0 +38 ATP




N

II glucosio di origine alimentare viene utilizzato a scopi energetici con diverse
modalita:

glicolisi., produce 2 molecole di piruvato, 1 NADH, 2 ATP.

II destino del piruvato: essere decarbossilato a CO2 e AcetilCoA con produzione
di NADH e I'acetilCoA puo essere indirizzata al ciclo di Krebs.

® @ & @

Il glucosio puo essere usato per fare riserva sotto forma di glicogeno
(glicogenosintesi) oppure generare altri monosaccaridi (ribosio, Triosi, a 4, 5, 6
e 7 atomi di carbonio) nel ciclo dei pentosi, nel quale si produce NADPH molto
utile per permettere alla cellula le biosintesi. Il ciclo dei pentosi € ubiquitario, ma
lo fanno in prevalenza i globuli rossi (nei quali il NADPH e usato per mantenere
ridotto il Fe dell'eme), e gli adipociti che richiedono molto NADPH per la
biosintesi degli acidi grassi.

# E’importante ricordare che il piruvato oltre ad essere decarbossilato ad
AcetilCoA, puo anche essere carbossilato a ossalacetato, quest’ultimo &
fondamentale per il ciclo di Krebs (ossalacetato+acetilCoA iniziano il ciclo) da cui
I'affermazione che i grassi (AcetilCoA) bruciano al fuoco degli zuccheri
(Ossalacetato che deriva dal piruvato, a sua volta generato da glucosio)
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La glicolisi

A

#E una via metabolica molto antica, presente in tutte
le forme viventi

glucosio — 2 acido piruvico + 2 ATP

#:Si compie nel citoplasma cellulare

Funzione La glicolisi porta alla formazione di molecole che hanno

plastica funzione strutturale: ad esempio, si formano metaboliti
intermedi che rappresentano il punto di partenza per
diverse vie metaboliche, come la sintesi di lipidi

Funzione Lacido piruvico porta alla formazione dell'acetil-CoA,
preparatoria, molecola chiave del metabolismo ossidativo finale

Funzione La glicolisi contribuisce alla formazione di ATP
energetica
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GLUCOSIO

Movimento pendolare del NAD tra gli enzimi
GAP deidrogenasi e laftato deidrogenasi.
Concetto del NAD come coenzima mobile.

NADH+H" NAD"

\7

LATTATO




o Piruvato
Acetil CoA Acetoacetil CoA
. -
Ossalacetato
A
Fumarato Citrato
L
B
Succinil a-Cheto-
CoA glutarato

.
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C :
Alanina
Cisteina
Glicina :
Serina Leucina
Treonina Lisina_
. Triptofano Isoleucina | Fenilalanina
Gtucosm Leucina Triptofano
Triptofano  Tirosina
L A - _—
FDSfEIEr‘ID]- P""“'at“ l J
plruvatn Acetll CoA Acetoacetil CoA
@\)
A e Dssalacetatu
Aspartata
Fenilalanina Fumarato Citrato
Tirosina A
| ¥ ~ Arginina
i : ini Glutammato
Isoleucina Succinil a-Cheto- :
Metionina CoA -~ glutarato ° ‘G]l:t_fi?l'nl:l‘la
it stidi
Treonina | Pbins

. Valina
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Il ciclo di Krebs

=

¢ E un insieme di
sequenze cicliche

# Avviene nella matrice
mitocondriale

4 Molti prodotti
intermedi vengono
impiegati in altre vie
metaboliche
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La fosforilazione ossidativa

A

#E un insieme di reazioni che porta alla liberazione di
energia sotto forma di ATP

#Avviene nelle creste mitocondriali

#L'idrogeno proveniente dal ciclo di Krebs si lega
all’'ossigeno per formare acqua




Le funzioni dei glucidi 1 g di glucidi = 4 kcal

# La principale funzione dei glucidi € quella energetica
# I glucidi forniscono energia di rapido utilizzo

# Funzione di riserva — si accumulano sotto forma di
glicogeno nei muscoli e nel fegato, in caso di necessita il
glicogeno e idrolizzato e libera glucosio

4 Alcuni glucidi svolgono un ruolo plastico, come ad es. |l
galattosio e il ribosio

@ Funzione protettiva: sono necessari per un corretto
utilizzo dei grassi, che in carenza di glucidi si ossidano,
dando luogo ai cosiddetti corpi chetonici, tossici per il
nostro organismo
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Il fabbisogno glucidico

N

#:Si consiglia un apporto
giornaliero di glucidi pari al
55-65% dell’energia totale, di
cui 45-55% amido e non piu
del 10% di glucidi semplici

#L'eccesso di glucidi — obesita

#La carenza di glucidi —
eccessivo catabolismo di
proteine, perdita di sodio,
marasma
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Gli enzimi sono catalizzatori biologici molto efficaci:

= caratterizzati da potere catalitico e specificita,
"p0sSsegono una porzione dedicata: il sito attivo,

=tutti gli enzimi sono proteine, con I’eccezione di
molecole di RNA cataliticamente attive,

» |legano con specificita diversa molte molecole di

cul promuovono la catalisi fornendo loro Il giusto
orientamento e stabilizzando lo stato di transizione.
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Gl enzimi sono
catalizzatori molto
efficaci .

Possono accellerare una reazione di migliaia di
volte:

L'anidrasi carbonica ad esempio porta la
velocita di reazione da 1,3 x101seca 1 x 10°
sec, con un potenziamento di 7,7 x10°. Ogni
molecola di E puo idratare 10°> CO, al secondo



La specificit a di un E e dovuta alla
iInterazione con il substrato ; ciO e reso
possibile grazie all'intricata struttura
tridimensionale della p. enzimatica , che
garantisce la corretta funzione dell’E.

Si consideri che la DNA polimerasi |
Introduce un nucleotide sbagliato nella
catena meno di 1 volta su 1.000.000
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(A)

(B) N- [ 1 [ 1 e
] 35 52 62,63 101 108 129




Molti E hanno bisogno di
cofattori per svolgere la loro
attivita.

Apoenzima + Cofattore = Oloenzima



Gli Enzimi convertono l'energia da
una forma all’altra

L’energia contenuta nei reagenti viene riconvertita con
elevata efficienza; ad es.

- Nella fotosintesi I'energia radiante della luce e convertita
In energia di un legame attraverso un gradiente ionico;

- nel mitocondri

e convertita prima nell’energia libera di un
gradiente ionico poi in energia libera del legame del Pi
nellATP.

- L’'energia dell’ATP puo essere usata in molti modi:in lavo ro
meccanico (contrazione della miosina), movimento
(trasporto di ioni o piccole molecole da un comparto
all’altro -pompe-ioniche)
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Gli E vengono classificati in base al
tipo di reazione che catalizzano

Ossidoreduttasi — Ossidoriduzione es. LDH.
Transferasi — transf.di 1gruppo es. NMPchinasi.
drolasi — Reaz. di idrolisi es. Carbossilasi.

_lasi — Agg. o Rim. di un gruppo es. Fumarasi.

somerasl — Trasferimento intramolecolare es.
Trioso PI.

Ligasi — Unione di 2 substrati a spese di ATP
es.Aminoacil- transferasi.




La specificit a di un E e dovuta
all'interazione con il substrato ; cio
e reso possibile dall’intricata
struttura tridimensionale della
proteina enzimatica , CiO

garantisce 1l corretto
funzionamento dell'E, si consideri
che la DNA polimerasi | introduce
un nucleotide sbagliato nella
catena meno di 1 volta su
1.000.000




[REGOLAZIONE DELL’ATTIVITA® ENZIMATICA

Un organismo per potere crescere e differenziarsi in maniera armonica deve regolare
il proprio metabolismo. Cio avviene in due modi:

1-Controllo della disponibilita di enzima. In una cellula la quantita di un
determinato enzima dipende sia dalla velocita si sintesi che di degradazione.
Entrambe queste velocita all interno della cellula sono regolare e soggette a vistosi
cambiamenti nel giro di minuti (batteri) o di ore (eucarioti).

2-Controlle dellattivita enzimatica. L attivita catalitica di un enzima puo essere
direttamente regolata da alterazioni strutturali che influenzano 1"affinita di legame
dell’enzima per il substrato. Questa puo essere modulata da piccole molecole
chiamate fattori allosterici (Come Hb). [ meccanismi allosterici possono causare
grandi cambiamenti nell attivita enzimatica. Comunque |"attivita enzimatica puo
essere modificata anche da cambiamenti covalenti come processi di fosforilazione
oppure di defosforilazione a carico dei residui Ser, Thr o Tyr.

LUn esempio di questo processo ci ¢ fornito dalle modificazioni che si hanno

nell’aspartato transcarbamilasi (AT Casi) di E.coli.



E+S +=ES = EP « E+P

Equilibrio Chimico e Velocita della
Reazione



Stato di transizione,

AGH AG**: energia di attivazione

(non catalizzato)

E R R T i ST L L g v - el
© |Substrato

0

S AGTP
up_Ja c_ie la

c reazione

L

1€

Prodotto

Andamento della reazione —
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Stato di transizione, S*

AG?
(non catalizzato)

~Ir~.
T ,/ FG* gcatalizzato)
-
R N N e e - v
o |Substrato
=
© AG
bo della
o reazione
L

1€

Prodotto

Andamento della reazione —
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(r
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AAGT

(la riduzione

del AGT ottenuta
con il catalizzatore)

Mon catalizzata

S

Catalizzata

A+B = P+Q

Coordinata di reazione



Velocita massima
<

Velocita della reazione —

Concentrazione del substrato —
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Teoria Chiave-Serratura

Substrato

_.l_.

Sito attivo

Complesso ES

Enzima
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Teoria dell’Adattamento indotto

Substrato

+ —

Complesso ES

Enzima
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Velocita di reazione (V) —

scaricato da www.sunhope.it

5"-'-'..

max

W
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N

Concentrazione del —
substrato [S]



Nella cinetica enzimatica ci sono 2 parametri che ci permettono I'analisi: la velocita, V
la Km, la velocita éla quantita di substrato trasformata nel prodotto della reazione
nell’'unita di tempo, la

Il valore di Km rende misurabile I'affinita per il substrato: < e la Km >e L’AFFINITA’,
E VICEVERSA
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