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1. FICHA TECNICA DE TRANSPORTE A TRAVES DE MEMBRANAS

. . . . Grandes moléculas
Marina Gavilanes Ruiz Moléculas

polares/cargadas

Las células y sus organelos estan rodeados por membranas que pequefias polares

los aislan de los medios acuosos que las rodean. Estas ® o0 : e ©
membranas tienen un centro hidroféfico de colas de acidos o ® é

grasos que no dejan pasar moléculas ni polares, ni cargadas, ni ‘ x ‘

muy grandes.

Como la célula necesita intercambiar solutos para su metabolismo,
los transporta por proteinas que pueden ser: Bombas,
acarreadores o canales. Cada tipo de proteina tiene un
mecanismo especial de mover al soluto a través de la membrana,
una velocidad diferente y una energética diferente Todas las proteinas que
transportan solutos:

Be o teasedotly : « Son transmembranales
SRS EE IR T ; i . + Pueden tener varias
Ak feed kv subunidades proteicas
d‘)lz* { o S f b_
ufren cambios
‘ conformacionales para
SR WS, transportar al soluto
el et N s R A FIKIIKIKIIIIIIIIIIIF I KKK KK KKKk
M O O i e & v o0 V B . . .
£ A . o Bombas: necesitan hidrolizar
i BOMBA ACARREADOR . CANAL ATP para transportar un ién
— Aboli T Regular e'StPeCIftIC%‘ por tanto tienen un
Velocidad (jones/seg) | 100 <1000 100 3' IOtcada IIICO y tund Cellmmo
Forma un gradiente si no no entro de la parte de la
Necesita energia del ATP del gradiente del gradiente proteina que esta en la

membrana para que pase por
Acarreadores: Son proteinas que mueven solutos de uno a otro lado de la ahi el ion. La hidrdlisis de ATP

membrana, pero no a través de un poro, sino de aminoacidos alineados en el  es una reaccion exergonica
interior de la proteina y por los cuales se “desliza” el soluto. Tienen un sitio de que “paga” la energia para que
alta afinidad para el soluto del lado en el que el soluto se une a la proteinay €l ion pase en contra de su
uno de baja afinidad del lado en el que lo “sueltan”. gradiente de concentracion.

Canales: son proteinas transmembranales que forman un poro por donde atraviesan la membrana los
solutos. El tamafio de poro es especifico, pero alcanzan a pasar aquellas moléculas o iones de tamafio
parecido (son ligeramente inespecificos). La direccién del transporte depende del gradiente de
concentracion del soluto transportado (va del lado de mayor concentracion al de menor concentracion).

¢ 00 soluto . Soluto .08 Energia del transporte de solutos. Los
Exterior “@ @ 99 5 s s v solutos que son transportados por los tres
el ' : | tipos de proteinas se pueden encontrar en
diferente concentracién a uno u otro lado

FA4Y Rk ) R
"m VI de la membrana. Puede ser que necesiten
| \| moverse de un lado en el que estan mas
' “" ‘ concentrados a otro en que estdn menos
AL D URYS

concentrados. Si es asi, su transporte no
5 necesita energia, es espontaneo (pero si
¥ o¥ ). 0 necesita moverse a través de la proteina).

Interior *

celular 09 ﬁ,‘, q e ot @ & .
: A esto se le llama transporte pasivo o por
—p— ‘ | difusion facilitada (por la proteina). Si el
Transporte pasivo Transporte activo soluto necesita moverse de un lado en que
El soluto se mueve de El soluto se mueve de menor a mayor estd menos concentrado a donde esta
mayor a menor 1 concentracién. Necesita Energia e mas, necesita energia. por lo que utiliza la
concentracion. No hidroliza ATP. O usa el gradiente inverso  hidrdlisis de ATP, y se llama transporte

necesita Energia de otro soluto activo (ver figura).



2. FICHA TECNICA DE INTRODUCCION AL METABOLISMO WMarina Gavilanes

Cada célulatiene sus propias funciones y necesita sus moléculas para su estructuray Ruiz
para su vida diaria. Ellas las tienen que sintetizar, pero la sintesis cuesta energiay la

célula se encarga de agenciarse la propia a través de degradar lo que le llega. Todas estas
reacciones de sintesis y degradacién forman el metabolismo.

METABOLISMO, esta organizado en vias o rutas
metabdlicas formadas por una serie con nimero
variable de reacciones.

VIAS O RUTAS METABOLICAS. Hay vias
especializadas en degradacion de compuestos y
otras en vias gque sintetizan compuestos.

COMPARTAMENTALIZACION. Algunas vias estan
encerradas en organelas o parte de sus reaccioneg
pueden estar en un organelo y otras en el citosol,

por ej.

REGULACION. Todas las reacciones del
metabolismo estan catalizadas por enzimas. Asi
gue laforma de regular las vias es regulando la
actividad de las enzimas de la via. No todas las
enzimas de la via regulan la via, solo algunas. La
forma en que las enzimas regulan su actividad ya
la conocemos: alosterismo, fosfo/defosforilacion,
iIsoenzimas.

Las enzimas que catalizan reacciones alejadas del
equilibrio (tienen un AG negativo) son por tanto
irreversibles y son en general muy lentas.

Son las que requlan a la via entera (son los semé

eje vial).
Las enzimas que catalizan reacciones cercanas al

7~ CATABOLISMO.- Conjunto de
reacciones que convierten moléculas
(como si fueran combustibles) en
energia utilizable. Estas reacciones
integralmente producen energia.

Vias catabdlicas: son de tipo degradativo.
Quimicamente son procesos oxidativos.
Producen energia y/o poder reductor
ANABOLISMO.-Conjunto de
reacciones que requieren energia
para producir moléculas complejas.
Por tanto estas reacciones

integralmente requieren energia
Vias anabdlicas: son rutas de

Quimicamente son procesos
reductores.
Requieren un aporte de energia y/o
poder reductor .
Algunas vias pueden ser anabdlicas
y catabolicas y se llaman
AMFIBOLICAS. Son pocas.

?‘Oros gue tardan mucho en rojo en un

equilibrio son facilmente reversibles y

su actividad depende de la s concentraciones de [sustrato] y [producto].

Tienen una

actividad muy altay por tanto la actividad de la enzima no_es un factor limitante de la via.

guimicos que entregan a o aceptan de las enzimas.
carbonos, electrones, grupos fosfato, etc. Entrany

Las coenzimas son moléculas organicas que auxilian a las enzimas acarreando grupos

Tales grupos pueden ser cadenas de
salen de las enzimas y de las vias.

Aceptor de
electrones

%EC  Donador de
grupos fosfato

(Pi)

N i

o ATP

porque

donado

La mayoria de las reacciones celulares que
requieren energia usan compuestos fosforilados

el fosfato requiere mucha energia para

estar unido, por lo que al romperse, se libera
energia de la moléculay al revés. El mayor

r energético celular es el ATP

Donador de
elecrones

b1,
\ NADH

2- 0

has

B og’

% Acarreador de °.

cadenasde C
Coenzyme

NH;

!
HO OH
Adenosine triphosphate (ATP)




3. FICHA TECNICA DE GLUCOLISIS Marina Gavilanes Ruiz iy o
Balance final de la GLUCOLISIS: Glucosa Con \aOH —— Sl

Glucosa + 2 ADP + 2Pi + 2 NAD* ==>2 Acido pirGvico + 2 ATP + 2 NADH + 2 H* + 2 H,0

_-o 2 Piruvatos

Ha

La glucdlisis es unaruta de degradacion de la glucosa que se produce en el citosol de todas las células vivas, desde procariotas hasta eucariotas animales y vegetales.
No necesita de oxigeno para realizarse.

La glucolisis es una ruta catabolica en la que la GLUCOSA SE DEGRADA a PIRUVATO EN 10 PASOS. Es un proceso CATABOLICO Y OXIDATIVO porque: 1, la
GLUCOSA (6C) se degrada a dos moléculas méas pequefias que son DOS PIRUVATOS (3C cada uno). 2, la glucosa va perdiendo electrones hasta oxidarse a dos
piruvatos. 3, en el proceso de glucdélisis, se forma NADH (poder reductor), que es el aceptor de los electrones que pierde la glucosa durante su oxidacion. 4, en el
proceso de oxidacion de la glucosa, se produce ATP (energia). Poder reductor y energia son dos ingredientes necesarios para las reacciones de sintesis del
metabolismo (anabolismo). PASOS DE LA GLUCOLISIS:

1.La enzima HEXOCINASA fosforila a la glucosa en el C6. Rompe el ATP (reaccién Exergonica) para tomar su tercer Piy con ese fosforilar a la Glucosa (reacc. Endergonica).
AG negativo total de la reaccion. REACCION IRREVERSIBLE. Las cinasas siempre unen Pi a los sustratos a partir de ATP.

2. Ahora la FOSFOGLUCOISOMERASA transfiere un oxigeno del C1 al C2 de la glucosa para dar la Fructosa-6P, para asi hacer mas facil lo que sigue:

3. La FOSFOFRUCTOCINASA fosforila a la ahora Fructosa 6-P quien ya tiene ahora dos Pi y se llama Fructosa-1,6 bisfosfato. Esta reaccion también es como la 1 en la que
la cinasa rompe el ATP (éxergdnica) para tomar su tercer Pi y transferirlo a la fructosa-6P (reaccién endergdnica). AG negativo total de la reaccion. REACCION IRREVERSIBLE.
4. Ahora la ALDOLASA abre a la fructosa 1,6- bisfosfato y la rompe en dos moléculas de 3C cada una (gliceraldehido-3P y dihidroxiacetona-P). Notese que hasta aqui no
hemos perdido ni un atomo de nada. Nomas hemos afadido dos Pi y reacomodado atomos. Pero hemos invertido de afuera 2 ATP en total (reacciones 1y 3).

5. La dihidroxiacetona-P se convierte toda a gliceraldeido-3P por medio de la TRIOSA FOSFATO ISOMERASA. Por tanto, todo el gliceraldeido-3P se canaliza a la siguiente
reaccion. O sea es como si los 6C de la glucosa se convirtieran a 2 moléculas de gliceraldeido-3P.

6. Las 2 moléculas de gliceraldehido-3P se oxidan perdiendo un H (tiene un proton y un e-, es una forma facil de perder electrones y por tanto de oxidarse). Quien gana el e-

es el NAD+ para convertirse en NADH. Como eran dos gliceraldehido-3P,

1] (2] _ (3} ) se forman 2 NADH por cada glucosa inicial. Ese C que se oxido, se
6 Hexoquinasa Glucosa é-fosfato isomerasa Fosfofructoquingsa fosforila con un Pi. Esto lo hace la GLICERALDEHIDO-3P
N ikagh GHa0POs cuzom;g CH,OH GH20P0; > DESHIDROGENASA. Las deshidrogenasas siempre usan NADH/NADPH.
M aG™ =404 AG" =-34 7. El 1,3-difosfoglicerato que se formé ahora va a perder uno de sus dos
g ' > iNH OH Piy se lo da al ADP, para formar ATP!! Como son dos moléculas de
- ATE AOP producto, son 2ATPs. Esta se llama fosforilaciéon a nivel de sustrato y es
H OH OH H OH H una transferencia de Pi de un sustrato a un producto directamente por una
Glucosa Glucosa 6fostato Fructosa b-fosfato Fructosa 1,6-bifosfato enzima que aqui es la FOSFOGLICERATO CINASA. El producto es 3-
(4] fosfoglicerato.
o Aldolisa 8. El 3-fosfoglicerato se isomeriza por una FOSFOGLICERATO MUTASA
<'> o <') @ ? AG"=+15 H s ' gue mueve al Pi del C3 al C2 para dar 2-fosfoglicerato.
€0 ‘Tualighicerats’ C-0F Fewoptioeis ?-OPO'& mih‘::':h?;::e"na?a?"") Triosa Soctato- ’C'H20P03r 9. Entra una ENOLASA que saca una molécula de agua y forma una
- 1utas Hnasa o 1somerasa . . .
nc‘;opog Jﬁi—n HCOH —— HEOH < *Hcl-,ou D e "’c':-o doble ligadura (casi no se ve en el C3 de la figura) para dar el
AG = +1, - " - AG" =+ .
CHOH ' CH0P0% ATP ADP  CH,0POL P . nap* Smopol A€ T8 CH,0H fosfoenolpiruvato. _ o
2-fosfogli- 3fosfogli- AG™ =45 1,3-difosfo- & Gliceraldehido Dihidroxiacetona 10. Ahora viene la PIRUVATO CINASA que le quita al sustrato el unico Pi
- - fosf que quedaba y se lo transfiere al ADP que da ATP. Son 2 ATPs. Recordar
cerato cerato & 3-fosfato osfato ' (
: gue todas son dos moléculas de sustrato/producto pues cada una tiene
A= T— 3C de los 6C de la glucosa original, ver reac 5). REACCION IRREVERSIBLE.
0} o) ) ¢ o) electrones Las tres enzimas que que regulan a la glucolisis son las que
. Enolasa ] _Pu’uvato quinasa | ; . q q q eqen o . .
H,0 AG" = +0.4 C-0 \G" 75 C—O BALANCE ENERGETICO: catalizan reacciones alejadas del equilibrio o irreversibles por
] ; : .
K—& (':—O-Pog' ==pmet-  C=O0 Entraron 2 ATP y salieron 4 ATP=2 ATP netos por c/Glucosa tanto: HEXOCINASA’- FOFOFRUCTOCIN.ASA y PIRUVATO
CH, ADP ATP é“s Entraron 2 NAD+ y salieron 2 NADH= 2 NADH por ¢/Glucosa CINASA. Estas ademas son reguladas negativamente por ATP,

fosfoenolpiruvato piruvato en general por mecanismos alostéricos.



LOS 10 PASOS DE LA GLUCOLISIS SE DAN CON O SIN O, PRESENTE EN LAS CELULAS.

U OXIDARSE Y ESTO Si DEPENDE DEL O, DEL MEDIO.

SI NO HAY O, el piruvato se reduce y al proceso se llama fermentacion.
Esta puede ser fermentacion lactica o alcohdlica.

Si hay O,, el piruvato da Acetil-CoA , lo cual lleva a la formacién de
muuucho ATP por la fosforilacion oxidativa. Eso lo veremos mas adelante.

28,

[ Pyruvate j

F

Acetaldehido

NADH + HT

“"‘P NAD™*

 ETANOL

FERMENTACION
ALCOHOLICA

»

| LACTATO

FERMENTACION
LACTICA

(

-

|

D

. S

\O;
P CO, \

ACETIL CoA

Se sigue

oxidando hasta
dar CO, en el
ciclo de Krebs

A

D+

Anaerobiosis /

Aerobiosis

o /

e

\_

PERO EL DESTINO DEL PIRUVATO PUEDE SER REDUCIRSE

En los dos tipos de fermentaciones se
produce NAD* que puede ir a alimentar
a la glucdlisis (reaccion 6) y asi se
puede hacer mds ATP!

2 ADP + 2 Pi

GLUCOLISIS AMAEROBIA (fermentacion |6ntica\
Glucosa

2ATP

%Iucélisis
Z2NADH + H'

-

NaDH +H" (2)
Deshidrogenasa lactica bw 2)

(8] [
T c”

-tb Piruvato [2)

D%C/ﬂ
Hﬂ—-éﬁ-—ﬂ LACTATO 2)
CH,
AGT = =251 kJ/mol

*Eritrocitos
*Miasculo esq. (ejercicio intenso)

/

/

Glucalisis

\_

P 2aTP

FERMENTACION ALCOHOLICA \

2NADH + H' |
C

*Levaduras (pan, cerveza)l
*Bacterias

m-ts.er':‘“
d—o .
Piruvato
i 7 _,—'-"""-i
i | | TP, MgE'
Piruvato 1 -
descarboxilasa |- 7 €%
'%-{_,/
i Acetaldehido
CHy
|| —— ™MaADH +- H'
Alcohol —
deshidrogenasa [l
H

T

CH,
I

C

. ETANOL/




4. FICHA TECNICA DE GLUCONEOGENESIS  Marina Gavilanes Ruiz 7
. : y . » ! r -6-FOSF
La gluconeogénesis (formacion de nueva glucosa) es unavia HEXOCINASA i @ -
ANABOITICA pues es Ia~b|osmte3|s d(_a la glucosa a partir de , Glucusaﬁ-fc-sfato REGULACION
metabolitos mas pequeiios como el piruvato, consume energiay poder 6 ISOMERASA S
reductor. A nivel celular, ocurre en el citosol y dos reacciones en la v :
mitocondria. A nivel de érganos ocurre en higado vy riidn. Fructﬂsa-f;fosfam
2 Acido piravico + 4 ATP + 2 GTP + 2 NADH + 6 H,0 sOsERETETOEh = _ | i eciass o
----------- > Glucosa + 4 ADP + 2 GDP + 6 Pi + 2 NAD* + 2 H* : Vv E
. . , L Fructosa-1,6-bifosfato @)
De las 10 reacciones/enzimas de la GLUCOLISIS, 3 son sustituidas @)
por 4 en la GLUCONEOGENESIS. Porque esas 3 son My o =
IRREVERSIBLES. Sustrato Product Enzima Dihidroxiacetona-fosfatog = Gliceraldehido-3-fosfato 8
0 (GLUCOLISIS) e M
GLUCONEOGEN ESIS N - l T ‘.‘q_ G3P DESHIDROGEMASA %
Estavia es super importante Glucosa Glucosa (Hexocinasa) n Glicerato-1,3-bifosfato v
porque provee de glucosa al 6 fosfato | 6fosfat -~ TP ISOMERASA 2 n
cerebro, los testiculos, los glucosa briostatasa O FOSFOGLICERATOCINASA L
eritrocitos y la médula del rifion | Fructosa 6 fosfato | Fructosa (Fosfofructocinasa) (:.)) Glicerato—a—fc}sfatcl
cuando ya no hay glucosa 1,6 bis fructosa 1-6 0 ¥, e OCLICERATO MUTASA
alimenticia o almacenada en fosfato bisfosfatasa ) _
, ) — Glicerato-2-fosfato
glucogeno: Fosfoenolpiruvato | Piruvato (Piruvato Cinasa) . - ADP
CICLO DE CORI 2 enzimas: l T 4, ENOLASA
Musculo esquelético Sangre fosfoenolpiruvato Fosfoenolpiruvato
, T carboxicinasay :
piruvato carboxilasa -ﬁ. FOSFOENOLPIRUVATO
E CARBOXILASA
PIRUVATOCINASA -
El Ciclo de Cori relaciona a e Oxalacetato -AD

la glucdlisis/fermentacion / 1
lactica que sucede en simicadental.wordpress.com @ PIRUVATO CARBOXILASA

p Piruvato
musculo con la
gluconeogénesis que sucede en higado: Bajo mucho ejercicio, se le acaba el O, al musculo y cae en
anaerobiosis, entonces se produce acido lactico. Este viaja al higado que lo convierte en piruvato y este se
convierte en glucosa que se manda al masculo y ahi puede seguir oxidandose por glucélisis pata formar
ATP aue de la eneraia nara aue el muasculo se sioa moviendo




5. FICHA TECNICA ViA DE LAS PENTOSAS-P Marina
. Gavilanes Ruiz
Es una forma diferente de degradar glucosa. Es o7 anoror;

una via catabdlica porque produce gliceraldehl’do "y o
3P (GAP, 3C), poder reductor (NADPH), aunque no

- _—————————
— e —— = - -

produce ATP. Ocurre en el citosol. \ Ho OH Glucosa 6 fosfato 1 Lactonasa [ %%
\ i o4  deshidrogenasa H—C—OH %, %,
| 3G6P + 6NADP*+ 3H,0 —> - 1 on ® | 2
\ Glucosa 6P 1 6 fosfoglucano H—C—OH
. e
6 NADPH + 6 H* + 3CO, + 2F6P + GAP AN CH,0P052 \\\\l
Dentro de sus intermediarios estan productos que van™~ ~ B fosfogluconato I ,
- - - I g ~
a ser usados para sintetizar otros metabolitos: . I ‘\ ?\05'5 H—<|Z—0H |
- e 2 HO—C—H i §00° c?
Metabolito Via Pent | Via | i Coo w €5 oo,
intermediarios de la via de las Pentosas-P e e N e /;Ibulosa 5p/
Biosintesis de acidos grasos, colesterol, ol e el o L A R )/
NADPH H—C—0H ‘ H—C—OH S £a ,
neurotransmisores, nucleétidos. Reduccion del (00~ Transaldolasa CH;0P05™" Trancetolasa | ag ‘!g
Ly . Cit P450 . € Sedoheptulosa- 7fosfato €———— | ..fz" £
glutation oxidado, Citocromo monooxigenasa ¢ “Frctuosa m@_, N —> o0 ] 25
S— Ok, H
) X CH,0H
Ribosa 5P Biosintesis de nucleétidos para DNA, RNA, ATP, f . '
NADH, FAD, CoA. Glucdlisis (interconversion a G i 8 10
W CH,0PO5>
intermediarios metabélicos, por tanto) — H—C—OH
I - H-t—0M CH,0PO2
Fructosa 6P Glucolisis CH,0P0 Xilulosa 5 fosfato
Gliceraldehido 3P ﬁlllié "ﬁiﬁ ﬁimﬂiiﬁ dﬁ Iliiiiililliismlﬂi Eritrosa 4-fosfato

Las 7 reacciones son continuas pero las

i i G Oy CH0H
podemos dividir en dos fases: 0icHon  (Trancetolasa Bt FASE NO OXIDATIVA

£ HO—C—H
. | N
FASE OXIDATIVA: Comienza con la Glucosa-6P, " H—C—OH -
: : . ] 5 ; H—C—OH CH,0PO;™
contiene 4 reacciones, 2 oxidativas, irreversibles, | H—C—OH . :
. c CH,0PO+2 CHIOPOLT liceraldehido- 3fosfato
mediadas por dos deshidrogenasas que producen 20705
Xilulosa 5 fosfato ructuosa 6fosfato

NADPH. Se pierde un C.

FASE NO, (_)dXIDdATI(}/%A: RetzaCCJones %e |2terconve_>r5|on de o La regulacion se da en la reaccion 1,
rr:onosta;:a:rél o(s: e I|Pe_ren e r;lumero e :pcclaroTazmpre conseryan 0Se| . ,ando las [NADP+] aumentan, activan
el no. _o al de C y el Pi en cada monosacarido. Todas son reqccppes a la Glucosa-6P deshidrogenasa




6a. FICHA TECNICA SINTESIS DE GLUCOGENO Marina Gavilanes Ruiz

, , . / ESTRATEGIA GENERAL DE LA SINTESIS DEL GLUC@N({
El glucégeno es un polimero ramificado de glucosas .
. . Glucosa Gluconeogénesis \
covalentemente unidas por uniones al-4 o al-6. Forma (dieta) ~HK, GK
cadenas muy largas compactadas en granulos, por lo que es | Glucosa-6-P | Lla sintesis de )
e 7 i \ glucogeno es una via
un, almacen ,compact-o de glucosa para la Celu'?‘ LO§ | CONVERSION l fosfoglucomutasa anapélica, pues de
granulos estan en el citosol, en donde ocurre la sintesis del o b moléculas pequefias
glucogeno. El higado y el misculo tienen a estos como ACTIVACION Hepsat (glucosas), construye
reserva. AG7=-25klimal UTD UPF:GI;C{;S&‘ Zldgelrl:g;gjgg .ener ia
. . . . irotosToriiasa
El exceso de glucosa ingerida en la dieta se almacena como Ll UUNE! (UTP). ’
glucégeno. Pero ante su falta, en ayuno normal (entre UDP-Glugcosa (Glucosa)
- . . . , n
comidas), o en ejercicio, el glucogeno se degrada, porlo 5 | Apicion Glucégeno
gue contribuye a regular los niveles de glucosa en sangre o sintasa . }
ucosa),.,
a darselo a musculo cuando a él se le termlno su reserva. ubp 1
e ,«f‘ o

-15 .f"' ~ (o 1+6)
% ' ct1"'41

G alE

Las vias de sintesis y degradacion de glucégenos son muy Primer o cebador

diferentes y estdn mediadas por enzimas completamente _ 6 e @
diferentes. 5 Q 2. YA INICIADA LA CADENA, SE AGREGAN
LINEALMENTE NUEVAS GLUCOSAS (PERO

\ Reaccién de RAMIFICACION

-. .
] NConatin 1. LA GLICOGENINA ES UNA PROTEINA QUE
- glyeod TIENE 8 GLUCOSAS UNIDAS POR ENLACES a 1-
4. ESTO ES EL PRIMER QUE FUNCIONA COMO

glycogenin, autocatalysis ANCLA PARA LA INCORPORACION DE LAS
PRIMERAS UNIDADES DE GLUCOSA

REGULACION DE LA SINTESIS DE GLUCOGENO glycogen synthase COMO UDP-GLUCOSAS) POR ENLACES a 1-4
La enzima que regula la via de sintesis de glucégeno es la glucégeno sintasa CATALIZADOS POR LA GLUCOGENO
Regulacidn de la actividad de la glucdgeno sintetasa SINTETASA

Regulacién covalente (por fosforilacion)

= La glucégeno sintetasa existe bajo dos formas interconvertibles. La st o Pl
forma activa no esta fosforilada. glycoQQn'n E} 6 6({:‘} Q 6@ %‘6\’ o@
= ntlormalmente el enzima no estd fosforilado. Cuando se fosforila por la -”_

Proteina quinasa A, o la fosforilasa quinasa, se inactiva ‘ gpy,-cogen SynthaSQ ) 3. PARA PONER UN PUNTO
> La sintesis de glucdgeno estd regulada por la disponibilidad de

substrato (UDP-Glucosa). DE RAMIFICACION, SE
= La glucégeno sintetasa se activa alostéricamente por la Glucosa-6-P AGREGAN NUEVAS

glycogen branching enzyme .. GLLCOSAS POR ENLACES
Protein  Phos LATALIZADOS POR

& @W}‘f LA ENZIMA RAMIFICANTE

Glycogen . Glycogen glycogenin) B DEL GLUCOGENO
synthase synthase 5 &QG&‘C‘%

NO FOSFORILADA <* b - S

ACTIVA FOSFORILADA, INACTIVA \CWCOQQH SynthasJ




6b. FICHA TECNICA DEGRADACION DEL GLUCOGENO Marina Gavilanes Ruiz

ESTRATEGIA GRAL. DE DEGRADACION DEL GLUCOGENO. La
degradacion del glucégeno es una via catabdlica. Las enzimas tanto de
la degradacion como de la sintesis del glucégeno estan adheridas a los
granulos. Estas enzimas van a ir removiendo cada glucosa de la
cadena. Como los mecanismos de remocion son diferentes, las

REGULACION DE LA DEGRADACION DEL GLUCOGENO

LA ENZIMA QUE REGULA LA DEGRADACION DEL
GLUCOGENO ES LA GLUCOGENO FOSFORILASA. Es una
enzima muy regulada por fosforilacién, por alosterismo y
esto sucede através de lainstruccién hormonal.

glucosas salientes son glucosas libres o glucosa-1P.

.
@EEDOSOE s
ogen phosphorvlase 6

GLUCOGENO )
FOSFORILASA Solorompe a 1-4

1. Remocion secuencial de
unidades de glucosa como

GLUCOGENO FOSFORILASA FOSFORILADA (a) ACTIVA

Proteina foeforllada

Modificacion covalente
’ reversible:
fosforilacion/desfosforilacio

H:0

fosfatasa

Pl

Proteina no foaforllade

GLUCOGENO FOSFORILASA NO/FOSFORILADA (b)

INACTIVA

SO
.@@@ S
ol Rt

GLUCOSA 1-P

ENZIMA

DESRAMIFICADORA Solorompe o 1-6

DEL GLUCOGENO

Glucosa

ENZIMA

DESRAMIFICADORA
DEL GLUCOGENO

2. Remocioén secuencial de
unidades de glucosa como

/REGULACION DEL METABOLISMO DEL GLUCOGE@\

El metabolismo del glucégeno se regula conjuntay
simultaneamente tanto en la via de sintesis del
glucégeno como en la via de degradacién del
glucégeno

Cada una de las vias, se regula a su vez por una
enzima principalmente

La sintesis de glucdgeno se regula por la glucégeno
sintasa, que es uno de los ultimos pasos de la via

eLUco e La degradacion de glucégeno se regula por la
6&&66&6%& ysforilasa del glucégeno, que es la primera enzimy
erela Via
r Glucosa-1-P
La Glucosa-1P generada por la degradacion, Fosfoglucomutasa Slucolisis,
para salir de las células del higado necesita salir Gluoaeagp ~ oiras vias
como Glucosa. Para eso, para eso, una mutasa Glucosa-6-
la convierte a Glucosa-6P y luego una fosfatasa fostatasa | ] Hexoguinasa "
la defosforila y ya queda como Glucosa. En 010, salo i Blucosa =\ arp | Glusoquinasa
musculo, no se sale, se queda como Glucosa- en higado ]
L higado

6P ahi y entra directo a glucdlisis!!

Glucosa



7. FICHA TECNICA DE REGULACION DEL METABOLISMO DEL GLUCOGENO Marina Gavilanes Ruiz

El metabolismo del glucogeno se regula conjunta y simultaneamente tanto en la via de sintesis del glucogeno como en la
via de degradacion del glucégeno. Cada una de las vias, se regula por una enzima principalmente. La sintesis de
glucogeno se regula por la glucégeno sintasa, que es uno de los ultimos pasos de la via. La degradacion de glucogeno se
regula por la fosforilasa del glucégeno, que es la primera enzima de la via. Ambas se regulan por los mismos

mecanismos (alosterismo y fosforilacion/de fosforilacion).

Glucégeno sintasa
Activa (a)

Glucégeno fosforilasa
Activa (a)

Glucégeno
sintasa
Inactiva (b)

| | | | |
0 2 4 6 8
Glucdsa Minutos

Inactiva (b)

Actividad enzimética de la
fosforilasa o de la sintasa

Glucégeno fosforilasa

La glucogeno fosforilasa y la glucégeno

sintasa se regulan alostéricamente por los
mismos efectores AMP, ATP, G6P pero co
efectos co

Glucogeno
(n+1)

Glucégeno 3
(n) AMP

Glucdgeno sintasa

|

La glucogeno fosforilasa y la glucégeno sintasa
se regulan por fosforilacion, lo que esta dirigido
por hormonas. La glucogeno fosforilasa es mas
activa fosforilada y la glucégeno sintasa es
mas activa defosforilada. Pero como y cuando
se fo/defosforilan, estad ordenado por insulina,
glucagon y adrenalina

Forma Forma
activa (@) activa (b)

_®

— OH

— OH

_®

Glucégeno sintasa

Glucégeno fosforilasa

REGULACION CONCERTADA DE LA SINTESIS/DEGRADACION DEL GLUCOGENO EN EL CASO DEAYUNO O
PELIGRO. En estado de ayuno o peligro, pancreas secreta glucagon o adrenalina, respectivamente. Estas hormonas se
unen a su receptor especifico y desatan una cadenl de fosfo/defosforllamones hasta llegar a la Glucégeno sintasa o a la

Adrenalina
Glucagon

_ciclico |

B
Proteina qulnasa A

..
® |

Glucogeno
sintasa b
(inactiva)

\ Glucogeno
sintasa a
| (activa)

Proteina fosfatasa g

Membrana

( lucagon

fosforllasa yaunala
tivan y a la otra la
activan,

l % respectivamente. Asi, se
ATP AMP osfodiesterasa - ! o
— |ddie || —rmrmre— » [S%AMP activa la degradacion de
I HE glucogeno para
Protefna quinasaA generar glucosa libre
[Fosforitasa . (@ Fouforilasa para su distribucion en
| quinasa b quinasa a las células y responder al
| (inactiva) (activa)
ayuno.Y
I Glucégeno @ l Q[_)/) Glucogeno simultdneamente se
Fosforilasa b Fosforilasa a . . .
{fnactivg) | (activa) desactiva o disminuye la
I sl sintesis de glucégeno.
INSULINA

INSULINA

_____ » Proteina fosfatasa




8. FICHA TECNICA DE CICLO DE KREBS Marina Gavilanes Ruiz

Por cada molécula de Acetil-CoA que entra a Ciclo de Krebs:
Acetil-CoA (2-C) + 3 NAD* + FAD*+ ADP +Pi
2 CO, + 3NADH + 1 FADH, + 1 ATP + 1 CoA-SH (descargada del acetilo)

Estrategia de la via. El Ciclo de Krebs (CK) o del acido tricarboxilico es
una via que tiene 8 reacciones, 4 son de oxidacion. CK se hace por
enzimas de la matriz mitocondrial. Es una via central del metabolismo
porque “colecta” piruvato/Acetil-CoA de vias de degradacion de
diferentes compuestos, para seguirlos oxidando hasta 2CO,. Esos
electrones que pierden son aceptados por NAD* y FAD para dar NADH y
FADH,, que son REDUCTORES que no van a vias anabdlicas, van a
cadena respiratoria para formar ATP (proxima clase).

Mitocondria

Entrada a CK. Una glucosa produce 2
piruvatos y si hay oxigeno, este se oxida
a Acetil-CoA (2 Acetil-CoA).

* f—s-con ¢ Aconitasa
HBC HO—C—CO0— COoo—
ENZIMA . b
REGULADA) Acetil-Coa ; coo- HE—C00~
Citrato  citrato HO—CH
Ef}_ sintasa Iwiloggt
s~ NADH- ‘/'
Coo—
Oxalacetato 10,0y

é3**: Isocitrato

=
cx
{_ deshidrogenasa

CO0—

|
Mala_to HO—C—H Krens o cetoghutarato ’k
deshidrogenasa ggg_ ATP-
Malato
NADH- e
alfa- Cetoglutaratm

Fumarasa\

?30_ Succinato

He deshidrogenasa

] b
CO0- ‘T’OO
Fumarato ?Hi
CH,

COOo—

deshidrogenasa
S—CoA
Succinil-CoA

5 NADH doo- co!
O _qH : = Succinato
S CoA-SH| NAD* 0\\C,5 CoA Succinil CoA
I 1 sintetasa
Cl: =0 Piruvato deshidrogenasa CHs +|CO;
(complejo enzimatico) -
CHs Proceso metabolico ATP NADH FADH, CO,
R ATP |
iruvato Acetil CoA .
Glucadlisis 2 2
Asi los 2C de la Acetil-CoA se condensan con el oxaloacetato para dar citrato, que Oxidacion del piruvato a Acetil-CoA (x2) 2 2
tienen 3 COOH. Por eso el CK se llama también el Ciclo del acido tricarboxilico. Se va Ciclo de Krebs (x2) 2 6 2 4
oxidando el citrato y PERDIENDO ELECTRONES (y formando NADH y FADH2) Y l
TOTAL: 4 10 2 6

PERDIENDO CARBONOS como CO, que vienen de la Acetil-CoA que viene del
piruvato que viene de la glucosa! POR ESO PODEMOS SUMAR LOS PRODUCTOS
DE LA GLUCOLISIS, DE LA OXIDACION DEL PIRUVATO Y DEL CK

El CK es anfibdlico porque si bien degrada, algunos de sus intermediarios

se “drenan”para vias biosintéticas, o sea es también anabadlico

Las reacciones anaplerdticas reponen intermediarios que son “drenados”
hacia otras vias. Por e]., si falta malato para el CK, la enzima mdlica (que no

es de CK), produce malato para reponerlo: Enzima malica
PIRUVATO + HCO," + NAD(P)H MALATO + NAD(P)*




9. FICHA TECNICA DE CADENA RESPIRATORIA Y SINTESIS DE ATP Marina Gavilanes Ruiz

La cadena Lesml:torlla o cade'}f‘ b al La cadena respiratoria o ef"
transportadora de electrones “recibe” a los
P transporte de electrones

electrones que vienen del CICLO DE KREBS y ] drial se I
de otras vias metabodlicasen la forma de las mitocondrial se lleva a

coenzimas reducidas NADH y FADH, cabo por los Complejos
Aw enzimaticos |, II, lll y IV.
W m Estan formados por
[co,. 14 =n muchos polipéptidos que
Ry Con | TRGRR Hos tienen como grupos
g prostéticos moléculas - .
NADH G organicas que lesayudana e » Matrix cycle
; NADH acarrear los electronesy &==%
ATP [-Ea:._’r/ d _E
e e == que por tanto se reducen y f=0 Succinate
> @& = oxidan reversiblemente. &R
g g™ Los e- del NADH del CK = . e _
Napi entran en la cadena ' @HD]H 1 [ e
Nt respiratoria por la NADH SRR
OWM deshidrogenasa o
osphoey latipan -
f;‘ii;ii‘: o - Complejo I y los del FADH
» FOSFORILACION . eaopes Fa s
e g o < entran al Complejo Il. De i
Respiracién ahi los e- pasan a la CoQ.
celular > S | Desde aqui los e- siguen al Complejo Il y luego al citocromo ¢, Complejo IV y de
i de ATP aqui al O, que es el aceptor final de los e- que entraron por NADH y FADH,. La
ATP SINTASA ) direccion del flujo de los e- es de los potenciales redox mas negativos de los

Regién F1: Es hidrofilica. Da
hacia la matriz mitocondrig:} |
Con cinco diferentes

cadenas polipeptidicas.
Tiene el sitio catalitico.
Regién FO: Es hidrofébica y-
cruzala membrana, tienede '

complejos a los menos negativos. O sea de forma espontanea. Paralelo a esto hay
 un bombeo de H* hacia el espacio intermembranal. El gradiente de H* que se
<. forma, “empuja” a la sintesis de ATP por la ATP sintasa o Complejo V, que

descarga el gradiente hacia la matriz.
" Parte de la energia liberada en las reacciones de la oxidacién durante el

Insde

whiat

4 a12 cadenas L
polipeptidicas, Formael LGS transporte de electrones se usa para hacer el gradiente de H+, el cual se usa para
canal que conduce los s la fosforilacién de ADP y asi formar ATP. Esto es parte de la TEORIA DE MITCHELL

protones. L



BALANCE TOTAL DE PRODUCCION DE NADPH/ FADH,/ ATP DESDE QUE ENTRA
GLUCOSA A GLUCOLISIS Y TERMINA EN FOSFORILACION OXIDATIVA

_ Glucosa
Asumimos que cada NADH que se

forma en cualquier parte puede

llegar a mitocondriay ahi oxidarse kﬁ) - (::{)

en la cadena respiratoria.

Por cada NADH asi incorporado,
generariamos 3 ATP en la
fosforilacion oxidativa

2 Piruvato

Y por cada FADH, generariamos & ATD
Ml 4 I\F—'}-@
LA SUMA: 38 ATP!

2 Acetyl-CoA

Nota: 2 de los NADH son formados en el
citoplasma durante la glicolisis. Para ser
transportados a la matriz mitocondrial para ser
posteriormente oxidado por la cadena
transportadora de electrones, tienen que pasar
por medio de transporte activo al interior de la
mitocondria, Esto "cuesta” 1 ATP por NADH.

Por lo tanto el balance final resultaen 36 ATP
por glucosa y no 38 ATP por glucosa.




13. FICHA TECNICA DEGRADACION DE AMINOACIDOS Marina Gavilanes Ruiz

Los compuestos nitrogenados celulares importantes por su abundancia y su papel en la célula son las proteinas y los acidos
nucleicos. Son compuestios nitrogenados complejos que se degradan a amlnoaC|dos ya nucleotldods y bases nitrogenadas,

respectivamente. El higado es el 6rgano principal de degradacion de

de aa en tejidos extrahepaticos como el tejido muscular.
La fuente mas importante de  Proteina
nitrégeno en la dieta de animafgstracelular

DESTINO DEL GRUPO NH; Y DEL ESQUELETO
CARBONADO: Los aminoacidos pierden su grupo NH; por
transaminacion al a-ceto glutarato. Los ceto acidos resultantes

son las proteinas.
Las proteinas no son almacenadas
en las células animales, por lo que

-

Los aminoacidos
procedentes de la dieta
o de la degradacién de

alimentan a Ciclo de Krebs.

son degradadalga ien'{lnaaados Ammo’protemas o bien se
de la dieta ™ 4cidos emplean para sintesis
de proteinas o son

degradados.
NH 4_/ Esqueletos
: : 4 carbonados
Biosintesis de
aminodcidos,
nucleétidos y
pminas bioldgcas
arbamil ‘\ a-Ceto-
fosfato acidos

Ciclo de la Urea. Ciclo de Krebs. Los Carbonos de
Se excreta el N del NH, del l0os aminoacidos, en el CK se usan

aminoéacido como Urea para cuerpos cetonicos o glucosa
2ATP  2ADP+Pi
W o CICLO DE
[GLuTamato | —~ NHg T —— —g—o—® LA UREA
o IR /' Carbamil-fosfato
CO:
/A e ol
. . - Cltrulina ASPARTATO
Mitocondria Omiting ey
S ATP
/
>AMP + Pi

— Exnifina ;
Argininosuccinato

Citosol Fd=| -1 /&
HaN — G — NH 2 //<

UREA ~Arginina =+ Fumaratn

y

Conexién C_Krehs

Ciclo de la urea.

(|JOO‘ (IJOO‘
+
(|)=O COO~ HaN——(ll—I] (l‘,OO 3
PLP

CH, + HgN—C—H ———— CH, + (=0

| | aminotransferase | |

([HLJ R jlh R

COO~ 200~
a-Ketoglutarate  L-Amino acid L-Glutamate

El grupo NH; que se transfirié al glutamato se desamina

como amonio que se va a Ciclo de la Urea. Tanto los
N (EOO NAD(P) NAD(PH + H (1'300' CetOéCidOS
NAD(P)" \ +H' !
- N $=0 como el ceto
CH; + H,0 CH,
CH. Glutamato deshidrogenasa (]JH gIUtarato se
2 2 H
(IIOO (+) ADP y GDP | - van a Ciclo
Destinos de la cadena carbonada de los AA
GLUCOGENICOS Alanine ~ CETOGENICOS
Los 20 aminoacidos convergen gllf’::t:'
a sélo 7 metabolitos distintos: Cotne
Piruvato Threonine
Tryptoph leuci
Oxalacetato i
Fumarato Lysine
Succinato (<o Threonine
Alpha-Ceto-glutarato
Acetil-CoA Aiosvoiatin
Acetoacetil-CoA (Glucose) EEEES) e A T“ e
Leucine
Lysine
Los AA se clasifican segtn el destino de su Asparagine Phenylalanine
cadena carbonada en glucogénicos y Aspartate \ Tryptophan
cetogénicos. Tyrosine
Oxaloacetate Citrate
Son AA cetogénicos los que su esqueleto Cicl
carbonado se degrada a acetil-CoA o Aspartate A"::
acetoacetato y pueden convertirse en acidos ;"'“z""""'“ - Fumarate lc : O "““"‘“
grasos o cuerpos cetonicos: Thr, Leu, lle, Froshe \ citrico co,
Gt G nyl-(ol a—Kologluhun
Son AA glucogénicos, el resto, su esqueleio
rinde piruvato, fumarato, alfa-cetog — co; Argcnine
succinil-CoA u OAA, que podra acabar en Methiorine Siamate
glucosa. valine Histidine

Proline
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La concentracion de estos metabolitos
depende de las vias de donde se

encrucijadas metabdlicas.

CQUADATIVA

Glucosa—= Glucégeno

Lactato

@

Alanina

Pinnmidinas

Aspartato

|

> :
CICLO DE
LA UREA

Malato

Fumarato

S~ Succinato

\7/
! / o

NH,

Via de las
pentosas

OXALOACETATO

Los tres tipos de nutrientes mas abundantes en los seres vivos son los carbohidratos y
lipidos complejos y las proteinas. Las vias de su degradacion y sintesis se conectan en
tres intermediarios que son la GLUCOSA-6P, el PIRUVATO y la ACETIL-CoA. Se llaman

Triacilgliceroles

—-\!AI‘)PH
4

Aminodcidos

Citrato
CICLO DEL
ACIDO
CITRICO
Oxalosuccinato
a-CETO
GLUTARATO CO;
Glutamato

Glicerol

Acidos grasos

Colesterol

Cuerpos cetonicos

Isocitrato

forman y a las que se destinan, lo cual
es funcion de la demanda celular del
momento. Por eso tiene que haber
una regulacion concertada de cuales
vias se activan y cuales se disminuyen.

-
lucogeno + ae
-L 4 Gep

Glucosa

6P ey Glucollsis | | ATP o esqueletos para biosintesis

Gluooneogénem { NADPH o PP [flexible)

Las tres lactato
OAA
grandes ¥ (\Piﬁnlo —Aretiicon
lencrucijadas |
metabélicas Ala

Ac. Grasos

l CO, +H,0 Colesterol
PYr —3 AcetilCoA —§<HMGCOA <
T A. Grasos C Cetdnicos
AA cetogénicos
o mixtos

Esta regulacion metabdlica “maestra” se dirige por las hormonas. Ellas “instruyen” a las enzimas reguladoras de cada via, sise

tienen que activar o o desactivar (por alosterismo, fosforilacion, etc.). Hay tres hormonas fundamentales que regulan el metabolismo:
insulina, que tiene acciones opuestas al glucagon y adrenalina. Su accion sobre los niveles circulantes de glucosa en muy

importante porque este compuesto es esencial para la obtencién de energia celular.
3 Efectos hormonales sobre el metabolismo de combustibles
Formacion Sube |a glucosa en = -
hicbge sangre Tejidc  Insulina Glucagon Adrenalina .
estimulada
Miscula 1 Captura di: glucosa Mo efecto ) IGlucogenalisis
1 Glucogenogénesis;
- Tejido 1 Captura de glucosa T Ljpolisis T Lipolisis
adiposo 1 | insoénesis
| Lipolisis:
Dogradacion Y Higado 1 Glucogenogénesiss | ‘Glucogenogénesis; | Glucagenogénesis,
$ ghxOgeno ki T Lipogénesis T Glucogenolisis T Glucogenolisis

i estimulada

| Gluconeogenesis

T Gluconeogénesis




INTEGRACION DEL METABOLISMO DE ACIDOS SITUACION DE INGESTA
GRASOS AL METABOLISMO DE LA GLUCOSA. (Hormona: insulina)

HiIGAD —

GLUCOGENO

Glucosa

Glucosa

TEJIDO

Glucosa ADIPOSO

v
Glucosa“GLUCOGENO
— | —
—_ 5 —_— —
_— Piruvato /_,\/'/5
— Ace

20 MUSCULO




INTEGRACION DEL METABOLISMO DE Acipos SITUACION DE AYUNO LEVE
GRASOS AL METABOLISMO DE LA GLUCOSA. mqna: glucagon)

J/’—\\ EREBRO
Glucosa Piruvato

Acetil-C
C0,+H,0

HIGAD —
GLUCOGENO

¥
Glucosa

TEJIDO
ADIPOSO

Glucosa

Triacilglicerol

v i
Glucosa GLUCOGENO

—_— v RE——
——— Piruvato —
— Acetil-CqA,

CO,+H,0 MUSCULO




INTEGRACION DEL METABOLISMO DE Acipos SITUACION DE AYUNO PROLONGADO
GRASOS AL METABOLISMO DE LA GLUCOSA. ona: glucagon)

HiIGAD

Glucosa

Cuerpos
cetonicos

C”frp- cetGlucosa

R-oxidacion
A
G-3-P
Acil-CoA At
) Slegd Glucosa TEJIDO
Acidos grasos ADIPOSO
Glicerol

Triacilglicerol




INTEGRACION DEL METABOLISMO DE Acipos SITUACION DE EJERCICIO o ESTRES
GRASOS AL METABOLISMO DE LA GLUCOSA. (Hor . adrenalina)

HIGADO — CEREBRO
Glucosa Piruvato
GLUCOGENO v
Lactato ¢ Acetil-CoA
l_‘ Cuerpos / ATP
Cuerp. cet Tucosa cetonicos Coz’sz8
A
R-oxidacion 4
DHAP
A
G-3-P
Acil-CoA - ; o
A TEJIDO
Glucosa

ADIPOSO

Acidos grasos

Glicerol

Triacilglicerol

Acidos grasos

\

ATP :r Glucosa <+ GLUCOG
Lactato ¢

—— B—Oxidﬂ:ién \;’—&

_— Piruvato S ———
cetli-Co ATP
2 % COr0
CO,*+H,0

MUSCULO
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