Metabolisme.
Processos catabolics

Objectius previstos

 Coneixer les funcions del metabolisme i les principals molécules que hi participen.
» Comprendre la finalitat de les rutes cataboliques. Per a aconseguir-ho cal:

— Identificar en quina part de la cel-lula es produeix el procés.

— Coneixer els compostos inicials i finals.

— ldentificar els enzims reguladors més importants.

— Entendre el balan¢ energetic de cada ruta.
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Organitzacio dels continguts

1. Catabolisme de la
glucosa

2. Cicle de I'acid citric

3.Transport d’electrons
i sintesi d’ATP

4. Catabolisme
dels acids grassos

5. Catabolisme
dels aminoacids

Abans de comencar...

Els compostos organics com ara els glacids, els
lipids i les proteines contenen energia que es
despren per mitja de reaccions de combustio.

Aixi, de la mateixa manera que la combustio de
la fusta en una foguera produeix calor, llum i re-
sidus en forma de cendra, la combusti6 dels
compostos organics produeix energia quimica
en forma d’ATP i residus com ara CO, i H,0.

Aquesta energia permet als éssers vius el man-
teniment de llur estructura i el desenvolupament
de llurs funcions.

Les substancies residuals es poden reutilitzar,
0 bé s’eliminen de I'organisme.

1.1. Glucolisi

1.2. Catabolisme del piruvat

Recorda

Tots els éssers vius utilitzen energia quimica
per a dur a terme les seves funcions. En els
éssers heterotrofs, aquesta energia proce-
deix dels aliments que ingereixen; en els auto-
trofs, s'obté de compostos organics que ells
mateixos han sintetitzat a partir de la utilitza-
ci6 de compostos inorganics i de I'aprofitament
de I'energia lluminosa.

Hi ha nucleotids que es troben lliures en les
cél-lules i que participen en nombrosos pro-
cessos metabolics. Es el cas de I'ATP, el GTP,
etc. D’altres, com ara el NAD i el FAD, afavo-
reixen I'activitat catalitzadora dels enzims.

Els enzims reguladors sén els enzims que
controlen la velocitat de les rutes metaboliques
d’'acord amb les necessitats de la cél-lula.

2lectivitatio
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METABOLISME: EL CATABOLISME
El conjunt de reaccions quimiques catalitzades per enzims que es produeixen a l'interior dels éssers vius
rep el nom de metabolisme.

Les reaccions metaboliques es troben, en la seva major part, totalment interrelacionades i constitueixen les
rutes o vies metaboliques, de manera que el producte de la primera reaccio €s el substrat de la se-
glent, i aixi successivament.

En el metabolisme s’hi distingeixen dues fases:
Fase degradadora o catabolisme « Es el conjunt de reaccions que tenen com a
) objectiu I'obtencié d’energia i de molécules precur-
Q - j + sores a partir d'unes altres de més complexes.
N\ , \'  Els processos catabalics sdn degradatius i pro-
dueixen energia quimica; per tant, es tracta de re-

Energrg accions exergoniques.
Fase de sintesi o anabolisme « Es el conjunt de reaccions que tenen com a ob-
/ jectiu la sintesi de molecules complexes a partir
, + - " ) de molécules precursores i energia.
, \' ‘ \Q * Els processos anabdlics soén sintétics i consu-

meixen energia; per tant, es tracta de reaccions

Energia endergoniques.

Totes dues fases estan intimament relacionades, ja que I'energia que es produeix durant el catabolisme, i
també les molecules precursores que se n'obtenen, sén necessaries per al desenvolupament de les reac-
cions de I'anabolisme.

LATP és la molécula rica en energia que es produeix 0 es consumeix en aquests processos. D’altra ban-
da, també hi participen molécules de NAD, NADP i FAD, que estan relacionades amb la produccié d’ATP.

En cada ruta metabolica s’estableix un balan¢ energétic, és a dir, un recompte global del nombre d’ATP, i
també de molécules de NAD, NADP i FAD.

Les funcions del metabolisme son:
 L'obtencié d’energia quimica a partir de la degradacié de les biomolécules (gltcids, lipids i proteines).

 L'obtencio de molécules precursores, és a dir, molécules imprescindibles per a la sintesi de les bio-
molécules, com ara monosacarids, acids grassos, aminoacids, etc.

« La sintesi de biomolécules, com ara glucids, lipids, proteines, etc.

Perqué es produeixin les reaccions metaboliques es necessiten la matéria i I'energia que proporciona
la nutricié. Segons quines siguin la font d’energia i la de matéria es distingeixen els segients tipus d'or-
ganismes:

Tipus d’organisme Font d’energia Font de matéeria
Fotoautotrof Llum Inorganica (CO,, H,S, S, H,, NH3)
Fotoheterotrof Llum Organica (glucids)
Quimioautotrof Compostos inorganics Inorganica (CO,, H,S, S, Ha, NHs)
Quimioheterotrof Compostgs organjcs Organica

electivitatio

26



Aminoacids I

I Glucosal I Acid gras I I

\‘ ATP, NADH /

Glucalisi Transaminacio i

desaminacio

RUTES
CATABOLIQUES

B-Oxidacioé

X v

I Acetil-CoA I

CO,, NADH

NHj, piruvat,
acetil-coA, etc.

Fermentacio

|~ NADH

X

I Ewnol. acid lactic ||

0, H,O
. NADH,
Sox decll’gg ’ FADH, Cadena Fosforilacio
ATP citric respiratoria oxidativa
RUTES Gluconeogénesi Sintesi Sintesi d’aminoacids ADP+P;  ATP
ANABOLIQUES d’acids
grassos

L Acid gras ‘ ‘ Aminoacids
Fotosintesi
Hzouoz
‘ Fase lluminosa —’ f CO;,
“:- ATP ) Cicle de Calvin }:s Glucids
NADPH

En aquesta unitat estudiarem el catabolisme en les cél-lules eucariotes (en color vermell en I'esquema su-
perior). Parlarem, per tant, de la degradacid dels glucids, els lipids i les proteines, i acabarem en el cicle de
I'acid citric.

Tot i que descriurem detalladament les reaccions de cada ruta, per tal de tenir una visio global del catabo-
lisme és important de recordar, per a cada ruta, en quina part de la cél-lula s’esdevé, els compostos inicials
i finals, el balan¢ energeétic, i també alguns dels enzims reguladors que controlen la velocitat de la ruta i
els compostos que els activen o inhibeixen. Lexplicacié sobre aquests enzims es destacara en requadres
al costat de les reaccions que catalitzen.

En la unitat seglient estudiarem I'anabolisme 1ﬁn color blau en I'esquema superior) i en descriurem els ma-

teixos aspectes que mostrem per al catab{s cﬁu‘i‘]’ﬂ‘]’_ (']
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I Glucosa I

Glucaolisi

@TD Acetil-CoA

CO,, NADH

|~ NADH

Fermentacio

V

I Etanol, acid lactic I

Co,

ATP

Les biomolécules es troben en
estat reduit, és a dir, son mole-
cules donadores d’electrons en
les reaccions d’oxidacio-reduc-
cio.

A causa de I'abundancia d’oxi-
gen en el planeta, aquestes bio-
molécules tendeixen a oxidar-se,
és a dir, a perdre electrons i a
originar compostos de baixa
energia (CO, i H,0). Com a fruit
d'aquesta oxidacio es desprén
energia, la qual s'aprofita per a
les funcions vitals.

I Acid gras I

\ ATP, NADH /

El catabolisme és una fase del metabolisme que comprén el conjunt de
reaccions que permeten la degradacio de moléecules de glucids, li-
pids i proteines, que es transformen en productes finals més simples,
alhora que s’allibera energia.

I Aminoacids I

Transaminacio i desaminacio

Urea

B-Oxidacio

NH,, piruvat,
acetil-coA, etc.

Cicle Cadena Fosforilacié
de respiratoria oxidativa
I'acid citric

N

ADP +P; ATP

Les rutes cataboliques més importants sén les seglents:

* Glucolisi. Es la ruta en queé la glucosa es degrada fins que produeix
un compost de tres atoms de carboni anomenat piruvat.

« B-Oxidacio. Es el conjunt de reaccions en queé es produeix I'oxidacio
dels acids grassos fins a I'obtencié d’'un compost de dos atoms de
carboni anomenat acetilcoenzim A (acetil-CoA).

« Transaminacio i desaminacid. Es el conjunt de processos en qué
s'esdevé la degradacié dels aminoacids mitjancant la separacié del
grup amina de I'esquelet carbonat.

En general, les rutes cataboliques convergeixen cap a la formacio
d’'un compost de dos atoms de carboni anomenat acetilcoenzim A
(acetil-CoA). Aquest compost s’incorpora a un cicle que representa
la ruta central de tot el metabolisme: el cicle de I'acid citric o cicle
de Krebs.

Atés que els glucids sén els principals nutrients dels quals obtenen
energia majona dels organismes, a continuacié expliquem I'oxida-

cio-¢eh 9{9 tivdtorkio



1. Catabolisme de la glucosa

En la degradacié completa d’'una molécula de glucosa es consumeix
oxigen i s'obtenen com a productes finals dioxid de carboni, aigua i
energia en forma d’ATP.

Es tracta d’una reacci6 d’oxidacié i permet que les cél-lules obtin-

guin:

» La major part de I'energia que necessiten per a desenvolupar altres
reaccions.

« Nombrosos productes intermedis que actuen com a molécules pre-
cursores de diverses biomolécules.

La glucosa s’incorpora a les vies cataboliques directament de la dieta,
procedent de la hidrolisi de disacarids dels aliments, com en el cas de
la sacarosa, o bé de la degradacié de polisacarids de reserva, com
per exemple el glucogen.

Hidrolisi de la sacarosa

CH,OH CH,OH

HOCH
0 2 0
+H,0 — ;
HONOH H O—\H HO/CH0H 2 HONOH H HO /CH,0H
OH HO
H OH OH H H OH H

H
OH

Sacarosa Glucosa Fructosa

Hidrolisi del glucogen

Glucogen
fosforilasa

CH,0H CH,0H

H

Glucogen (n residus) Glucosa-1-fosfat

A partir de la glucosa obtinguda en aquestes reaccions s'esdevé la gluco-
lisi, que produeix piruvat.

Segons el tipus de cél-lula i les circumstancies metaboliques, el piruvat es
pot degradar per dues vies diferents: la fermentacio o una oxidacié.

Si es produeix I'oxidacié del piruvat, s’obté acetil-CoA, e] qual s’jncor-

pora al cicle de I'acid citric. electivitatio

CH,0H CH,0H

CH,OH 5 CH,0H
0 o) 0 i 0 ~ 0 o)
H H H H H /L H \ H 74 H (I) H H H H
HONOH H 0 OH H 0] OH H 0—J > HON\OH H 0—5—0’ + HONOH H 0 OH H O—J
0
OH H OH H OH H OH H OH H OH

Glucogen (n — 1 residus)

Altres hexoses, com ara la fruc-
tosa, la galactosa, etc., també
sén degradades en la ruta glu-
colitica.
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? "\O)' + 1.1. Glucolisi
E R

N ¢ Eslaruta catabolica constituida per una seqiiéncia lineal de reaccions
gue condueixen a la formacio de piruvat, a partir d'una molecula de glu-
cosa.

En la glucdlisi es distingeixen dues etapes, una en qué es consumeix
energia i una altra en qué se n'obté. Totes dues etapes es desenvo-
lupen en el citosol.

Etapa de consum d’energia 0=

Glucosa Hexoquinasa

IGIucosaI I Acid gras l I Aminoacids l HO\OH H OH

Aquest enzim és inhibit pel

\ / H OH seu producte, la glucc_)s_a-
R ATP 6-fosfat, en alguns teixits
Glucalisi BOxidacio Transaminacio @

i desaminacio

jasi
jus]
o
aE

ADP com ara el muscul.

N

| Piruvat |-—<>l Acetil-CoA | a’:;ﬁ’_f&'v::‘c‘ ®-0— CH,
C i COa NADH " 0 0
H
Fermentacio Glucosa-6-fosfat
HON\OH H/0oH
I Etanol, acid lactic I 0

H OH

co, — Fosfohexosa

Fosforilacio @ .
ATP Isomerasa
#op+p, AP [P)-0-CH, ~O~_ CH,-OH

Fillctosass-fostat INH  HO/on Fosfofructoquinasa

9

Quan la concentracié d’ATP

OH H N . .
en la céel-lula és més ele-
ATP

® t / vada que la que es con-

ADP . .
sumeix, I'afinitat de I'enzim
®-0-cH, O CH,-0-(®) per la fructosa-6-fosfat dis-
minueix i, per tant, I’ATP

Fructosa-1,6-bisfosfat FNI  HO/0H actua com a inhibidor.

OH H

Aldolasa @ l

0
(®)-0-CH,~ ?H—C/:H ®-0- CHZ—ﬁ - CH,0H
OH 0
Gliceraldehid-3-fosfat Fosfat de dihidroxiacetona

Triosafosfat @ T

—

isomerasa

v

®-0-CH,~CH-C?
! H Gliceraldehid-3-fosfat

OH

1. Es produeix la transferéncia d’un grup fosfat procedent d’'una molécula d’ATP al grup hidroxil en C-6 de la gluco-
sa. S'obté una moléecula de glucosa-6-fosfat.

2. La glucosa-6-fosfat, mitjangant una isomeritzacio, origina la fructosa-6-fosfat.

3. La fructosa-6-fosfat es fosforila en C-1 mitjancant el consum d’'una molécula d’ATP i produeix la fructosa-1,6-bis-
fosfat.

4. La fructosa-1,6-bisfosfat s’escindeix en dues moléecules de tres atoms de carboni: una cetosa, el gliceraldehid-3-
fosfat, i una aldosa, el fosfat de dihidroxiacetona.

5. El fosfat de dihidroxiacetona, mitjangant una isomeritzacid, origina el gliceraldehid-3-fosfat.
Balang energeétic: en aguesta etapa es consurieixen d,ues.?oléiyles d'ATP.

electivi 10



Etapa d’obtenci6 d’energia @—O—CHZ—CH—C//O
~H (2) Gliceraldehid-3-fosfat
® 2P
NAD* Gliceraldehid-3-fosfat
NADH + 2 H* deshidrogenasa

OH

(0]
2
O-CH,-CH-C
@ 2 ~0-(®) (2) 1,3-Bisfosfoglicerat
@

2 ADP :
Fosfoglicerat
2 ATP quinasa

//O
®-0-CH,-CH-CT )
(I)H 0~ (2) 3-Fosfoglicerat

Fosfoglicerat
mutasa
C 7°
|H2_C}|{_ No- (2) 2-Fosfoglicerat
OH (I)
®
®
H,O Enolasa
_ .20
CHy= CI‘C \o- (2 Fosfoenolpiruvat
0
Piruvat quinasa
© 2 ADP La fructosa-1,6-bisfosfat activa aquest en-
zim.
2 ATP . s
Concentracions elevades d’ATP l'inhibeixen.
CHg—C—C//O L'acetil-CoA també n’és inhibidor.

g N0T (2) Piruvat

6. El grup aldehid de cadascuna de les dues molecules de gliceraldehid-3-fosfat que s’han obtingut en I'etapa an-
terior reacciona amb un fosfat inorganic i s’obtenen dues molécules d’'1,3-bisfosfoglicerat i dos hidrogens que re-
dueixen dues molécules de NAD* a NADH.

7.El grup fosfat del carboxil de cada 1,3-bisfosfoglicerat es transfereix a un ADP i origina dues molecules de
3-fosfoglicerat i dues d’ATP.

8. El grup fosfat en C-3 de cada 3-fosfoglicerat se situa en C-2 i s’obtenen dues molécules de 2-fosfoglicerat.

9. Les molécules de 2-fosfoglicerat es deshidraten, és a dir, perden una molecula d’aigua. El compost que s'obté és
el fosfoenolpiruvat.

10. Cada molecula de fosfoenolpiruvat transfereix el seu grup fosfat a un ATP i es formen dues molecules de piruvat.

Balan¢ energétic: en aquesta etapa es produeixen quatre ATP i dos NADH.

Balang energeétic de la glucalisi

Tenint en compte que en la primera etapa es consumeixen dos ATP i que en la segona es formen quatre ATP i
dos NADH, la glucodlisi es pot representar mitjangcant I'equacié segient:

Glucosa + 2 ADP + 2 P;+ 2 NAD* - 2 piruvat + 2 ATP + 2 NADH + 2 H* + 2 H,0

2lectivitat.io .
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o . 1.2. Catabolisme del piruvat
En I'oxidacié completa de mole-

cules de nutrients com ara la | a fase posterior a la glucolisi és la degradacio de les dues molécu-
glucosa es consumeix oxigen i les de piruvat. Aquesta etapa és diferent segons que es produeixi en

sallibera CO,. Aquest proces abséncia o en preséncia d’oxigen.
constitueix la respiracio cel-lu-

lar. « En abséncia d’oxigen, és a dir, en condicions anaerobiques, el
D'aquesta manera, la respiracio piruvat es transforma en lactat o en etanol mitjancant un procés de fer-
cel-lular inclou els processos de mentacio.

glucalisi, B-oxidacio, transami-

nacit i desaminEEREEE de « En preséncia d’oxigen, és a dir, en condicions aerdbiques, el pi-

I'acid citric. ruvat pateix una oxidacio i origina acetil-CoA, NADH i CO,.

En abséncia d’oxigen es pro-

dueixen les fermentacions. En Fermentacié del piruvat

aquests casos I'oxidacio de les

molecules no és total. La fermentaci6 del piruvat pot ser de dos tipus: alcoholica o lactica.

La fermentacié alcohdlica s’esdevé en alguns teixits vegetals, en al-
guns invertebrats i en llevats com ara Saccharomyces.

Fermentaci6 alcohdlica Piruvat Alcohol
descarboxilasa deshidrogenasa
1 €O, NADH + H* NAD*
CH—C—EC//OE /‘ > 20 AN /A >
3TN N CH;- C < CH;— CH,~ OH
i NOoT SRS
Piruvat o Acetaldehid Etanol

» La molecula de piruvat es descarboxila i origina acetaldehid.
* Lacetaldehid es redueix com a conseqiiencia de I'oxidacio del NADH i s'obté etanol.

Balan¢ energétic: en aquesta reaccié es consumeix un NADH; per tant, si es degraden dues molécules de piruvat
es consumeixen dos NADH. La degradacié d'una molecula de glucosa fins a etanol es representa per I'equa-
ci6 segient:

Glucosa + 2 ADP + 2 P; + 2 H* - 2 etanol + 2 ATP + 2 CO, + 2 H,0

La fermentacio lactica és un procés freqiient en teixits animals com el
muscul esquelétic i en alguns microorganismes procariotes (Lactoba-
cillus, Streptococcus, etc.).

Fermentacié lactica

| Lactat deshidrogenasa |

NADH + H* NAD* Posss
rest , L
CH,—=C+=C — > CH,—C —C
Ui N0 LT No
10 ‘H
Piruvat Lactat

» La molécula de piruvat es redueix com a consequeéencia de I'oxidacié del NADH i produeix lactat.

Balanc¢ energétic: en aquesta reaccié es consumeix un NADH. Com en el cas anterior, si es degraden dues molé-
cules de piruvat es consumeixen dos NADH. La degradacié d’'una molécula de glucosa fins a lactat es repre-
senta per I'equacié segient:

Glucosa + 2 ADP. + 2 P; - 2 lactat + 2 ATP + 2 H,O

2lectivitat.io



Oxidaci6 del piruvat

Es el procés de degradaci6 del piruvat fins a acetil-CoA, en presén-
cia d’oxigen.

Aquest procés es produeix en la matriu mitocondrial.

Piruvat deshidrogenasa

El NAD i el CoA en son activadors.
L'acetil-CoA, I'ATP i el NADH en sén inhibidors.

CoA-SH NAD* NADH + H*
L \ >
CH;3- ﬁ =CJ A g
o ‘
Piruvat

Acetil-CoA

¢ La molécula de piruvat perd un grup carboxil en forma de CO, i origina acetil-CoA i NADH.

La reacci6 esta catalitzada per un grup de tres enzims, el complex piruvat deshidrogenasa. Aquest complex re-
gula la velocitat de formacié de I'acetil-CoA i, per tant, la velocitat a la qual s’'incorpora al cicle de I'acid citric.

Balang energeétic: la degradacié d’'una molécula de piruvat produeix un NADH; per tant, la degradacié de dues mole-

cules de piruvat origina dos NADH.

La degradacié d'una moléecula de glucosa fins a acetil-CoA es representa per I'equacio segient:

Glucosa + 2 ADP + 2 P; + 4 NAD* - 2 acetil-CoA + 2 ATP + 4 NADH + 4 H* + 2 CO, + 2 H,0

Els balancos d’energia de la degradacié anaerobica d’'una molecula
de glucosa donen com a resultat la formacié de dues molécules d’ATP,
mentre que com a resultat de la degradaci6 aerdbica s'obtenen dues
molécules d’ATP i quatre de NADH.

El lactat o I'etanol ja no es degraden més, mentre que 'acetil-CoA es
continua degradant, ja que s'incorpora al cicle de I'acid citric.

D’aquesta manera, encara que fins a aquest punt no puguem establir el
balan¢ energétic global del catabolisme de la glucosa en condicions
aerdbiques, pels resultats que tenim fins ara podem afirmar que les fer-
mentacions sén rutes cataboliques que generen poca energia.

Exercicis

1. Justifica per que la glucolisi és un procés catabolic.

2. Suposa que en un laboratori s’aconsegueix de suprimir experimental-
ment la cinquena i la darrera reaccié de la glucdlisi, sense que s’alte-
rin les altres reaccions de la ruta. La figura de la dreta seria I'esquema
de la ruta.

— Escriu les reaccions que consumeixen energia.
— Escriu les reaccions que produeixen energia.
— Calcula el balang energetic global en aguesta nova situacio.

— Com seria I'equacio global de la glucoli

slectivitat.io
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| Glucosa-6-fosfat |
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| Fructosa-6-fosfat |
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H
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3-fosfat

t

| 1,3—Bisfosfog|icerat|

]

| 3-Fosfoglicerat |

t]

| 2-Fosfoglicerat |

t

| Fosfoenolpiruvat |

Fosfat
de dihidroxia+

cetona
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2. Cicle de I'acid citric

Es una seqiiéncia ciclica de reaccions en les quals l'acetil-CoA procedent del catabolisme del piruvat

s’oxida a CO, i H,0.

Les reaccions es produeixen en la matriu mitocondrial i, tal com pots veure en I'esquema general del me-
tabolisme, el cicle de I'acid citric hi desenvolupa un paper central.

Cicle de I'acid citric
I Glucosa I I Acid gras I I Aminoacids I
\ ATP, /
Glucolisi NADH B-Oxidacio Transaminacio MATRIU MITOCONDRIAL
i desaminacio
N . NH,, pi t,
I Piruvat I'T’I Acetil-CoA i— acetﬁ»cpégj,vgtc. Urea Citrat sintasa
CO,, NADH .
|~ NADH LADP actua com a activa-
Fermentacio dor, i 'ATP i el citrat com a
I Etanol, acid lactic I inhibidors.
,,,,,,,,,,, 0, HO
3 CO, w Cadena. Fosforilacio Acetil-CoA @
3 ATP : resp|ratona > oxidativa 9
; ; CH,- C-S-CoA
:» 77777777777777777777 ] ADP +P; ATP Citrat @
— NADH +H* — (.- coor e
Malat deshi- 2 CHy~ C00"
drogenasa Oxalacetat .
C,HZ' 00" (is-Aconitat
NAD* %— COO_
00 (=00
Malat  HO-CH i s
Gl Aconitasa
|
€00 @
cx_-Cetoqutarat des- _ .
hidrogenasa CH;~CO0" Isocitrat
. . H-C-C00™
H20 El succinil-CoA, I'ATP i _—y _Egg_
i el NADH actuen com a i N
700 inhibidors. NAD
CH
Il
Fumarat HCI @
160,08 a-Cetoglutarat CO,, NADH + H*
CH,=C00"
— CH,
FADH, Succinil-CoA é_ G
| sintetasa i Isocitrat deshidro-
® (L 0y - & enasa
FAD CH, CIHZ'COO g
: | z g
Succinat o0 (H NAD*| LADP n'és activador,
CoA-SH \ S CoA COoA-SH | j'ATP i el NADH, in-
0 .
GTP (ATP . hibidors.
() GDP Succinil- €Oz
@ Pi CoA NADH + H*

@

1. La condensacio de I'acetil-CoA amb oxalacetat origina citrat.

2. El citrat s'isomeritza a isocitrat mitjan¢ant una deshidratacioé seguida d’una hidratacid. En aquesta transforma-
cio es forma un compost intermedi, el cis-aconitat.
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El cicle de I'acid citric també s’anomena cicle de Krebs, en honor del seu descobridor, Hans Krebs, o ci-
cle dels acids tricarboxilics, ja que alguns dels compostos que hi participen s6n acids constituits per tres
grups carboxil.

Es una ruta o via amfibolica, és a dir, una ruta que s'utilitza tant en processos catabolics com en proces-
sos anabdlics, ja que alguns dels compostos intermedis del cicle son precursors en les rutes de sintesi de
biomolécules.

L\ 77

3. Lisocitrat es descarboxila i allibera una molécula de CO,. S’obtenen a-cetoglutarat i NADH.
4. L'a-cetoglutarat s'oxida i allibera una molécula de CO,. Com a conseqiiencia, es formen succinil-CoA i NADH.

5. El succinil-CoA es transforma en succinat. Lenergia que s'allibera en aquesta reaccio s'utilitza per a la sin-
tesi de GTP. El GTP pot cedir el seu grup fosfat a ’ADP i originar ATP.

6. El succinat s’oxida a fumarat, alhora que el FAD es redueix a FADH,.

7. El fumarat incorpora una molecula d'aigua, és a dir, s’hidrata i produeix un isomer, el malat.
8. En aquesta darrera reaccio del cicle, el malat s’oxida i origina I'oxalacetat i NADH.

Balan¢ energétic: I'oxidacié d'una molécula d’acetil-CoA allibera 1 ATP, 3 NADH i 1 FADH,. Tanmateix, la de-
gradacio de dues molécules de piruvat origina dues molécules d’acetil-CoA i, per tant, s’obtenen 2 ATP, 6 NADH
i 2 FADH,.

Com a resultat de I'oxidacié d’'una molécula de glucosa a CO, i H,O s’obtenen:

4 ATP /10 NADH / 2 FADH,

MEMBRANA
MITOCONDRIAL
EXTERNA

Els NADH i els FADH, obtin-
guts en el cicle de I'acid citric,
i també els procedents de la
glucaolisi, de I'oxidacio del piru-
vat, etc., cedeixen els seus
electrons a diverses molécules
transportadores de la mem-
brana mitocondrial interna per
a reduir 'O, a H,O i per a im-
pulsar la sintesi d’ATP.

1/2 O, + 2H*

. Oxidacio
Glucalisi del piruvat

NADH, FADH,

MEMBRANA
MITOCONDRIAL
INTERNA

-Selectivitat.io

Oeces .

35



3.Transport d’electrons i sintesi d’ATP

El conjunt de molécules transportadores d’electrons de la membrana mitocondrial interna constitueix la ca-
dena respiratoria.

Aquestes molécules poden ser complexos enzimatics que estan fixos en la membrana o molecules capa-
ces de desplacar-s’hi.

La circulacié d’electrons per la cadena respiratoria es produeix mitjancant reaccions d’oxidacié-reduccio,
ordenades en serie. Cada component de la cadena accepta els electrons del component anterior i els trans-
fereix al seguient, i aixi successivament.

I Glucosal I Acid gras I I Aminoacids I ESPAI INTERMEMBRANOS
}Iv!‘fg“ / ot N Complex Il .
ucolisi Xidacie ransaminaci .
i desaminaci6 0 succinat U IqUIn-Ona (UQ)
deshidrogenasa 0 coenzim Q

NHy, piruvat,
acetil-coA, etc.

Catalitza la transfe- Compost que es desplaca

NADH . , i -
o réncia d’electrons pro- per I"’} m?mtbrana II trans:‘e
Fermentacio cedents del FADHz a :‘ﬁlx els electrons al complex
| _Eonol. e | O, MO la ubiquinona. :
€0, ' | Cadena Fosforilacio 3
ATP " | respiratoria oxidativa !
,,,,,,,,,,,,,,, 0P o, i |
Complex | o NADH
deshidrogenasa
Complex enzimatic que catalitza H*

el pas de dos electrons del

NADH a la ubiquinona. H

MEMBRANA
MITOCONDRIAL ||

NADH + H*
1/2 O, + 2H* H,0

NAD*
Succinat Complex IV

0 citocrom oxidasa

Citocrom c (Cit c)

Complex lll o ubiquinona-citocrom Catalitza el transport d’e-

¢ oxidoreductasa Compost que es desplaga lectrons des del citocrom
per la membrana i transfe- c fins a I'oxigen; se n'obté

Catalitza el transport d’electrons des reix els electrons al com- una molecula d’aigua.

de la ubiquinona fins al citocrom c. plex LV,

Selectivitatio

36



Segons la teoria quimiosmotica de Peter Mitchell, postulada en la decada de 1960:

- La transferéncia d’electrons va acompanyada d’un transport de protons des de la matriu mitocondrial
fins a I'espai intermembrandés. El flux de protons es ddna en els complexos I, Il i IV, els quals funcionen
com a bombes de protons.

« Laportaci6 de protons a I'espai intermembrands genera una diferéncia de carregues eléctriques i de pH
entre aquest espai i la matriu, que s’'anomena potencial electroquimic.

« El potencial electroquimic proporciona al complex ATP sintasa I'energia necessaria per a la formacio
d’ATP. El procés de sintesi d’ATP impulsat pel transport d’electrons s’anomena fosforilacié oxidativa.

En el complex ATP sintasa s’hi distingeixen dues
subunitats:

e La subunitat Fy esta unida a la membrana mito-
condrial interna i forma una estructura en canal per
on circulen els protons des de 'espai intermembra-
nds cap a la matriu.

 La subunitat F; es localitza en el costat de la ma-
triu i la seva interaccié amb Fj la manté unida a la
membrana. Aquesta subunitat conté el lloc actiu per
a la sintesi d’ATP.

ESPAI INTERMEMBRANOS

MEMBRANA
MITOCONDRIAL
INTERNA

T

MATRIU

— At [T

e Com que la membrana mitocondrial interna és impermeable als protons, només poden penetrar a través del ca-
nal de la subunitat F.

¢ En la subunitat F; es produeix la reacci6 de sintesi d’ATP a partir de 'ADP i del P;.

Balang energeétic: per cada NADH que s’oxida es formen tres ATP, mentre que per I'oxidacié de cada FADH,
es produeixen dos ATP, ja que els seus electrons s'incorporen al complex Il de la cadena respiratoria.

~Selectivitatio
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Balan¢ energétic global del catabolisme de la glucosa

A partir d'una molécula de glucosa s'obté el segiient balang energeétic:

Glucaolisi
Oxidacio del piruvat
Cicle de I'acid citric

TOTAL

Nombre d’ATP formats

Nombre de NADH formats Nombre de FADH, formats

2 2

2
2 6 2
4 10 2

Cada molécula de NADH n’origina 3 d’ATP - 10 x 3 = 30 molecules d’ATP
Cada molécula de FADH, n'origina 2 d’ATP - 2 x 2 = 4 molécules d’ATP

4 ATP + 30 ATP + 4 ATP = 38 molécules d’ATP

_ Exercicis
Com que la membrana interna

dels mitocondris de les cel-lules 3. Explica els aspectes segiients sobre el cicle de I'acid citric, el trans-

animals és impermeable al
NADH citosolic, existeixen sis-
temes de transport especials,
anomenats llancadores, que
permeten la transferéncia dels
NADH a la matriu.

port d’electrons i la sintesi d’ATP.

) — Funcio de I'ATP sintasa.
Algunes llancadores els cedei-

xen al complex | i d'altres, al

complex lIl. procés de sintesi d’ATP.

D'aquesta manera, el balang glo-
bal del catabolisme de la gluco-
sa pot oscil-lar entre 38 i 36 ATP.

L

ADP

-Selectivitat.io

— Localitzacio cel-lular dels tres processos.
— Compostos inicials i finals del cicle de I'acid citric.
— Constituents de la cadena respiratoria.

— Justifica I'afirmacio seguent: el cicle de 'acid citric esta acoblat al

4. Observa si en I'esquema segiient sobre I'ATP sintasa hi ha algun error.
En cas afirmatiu, dibuixa I'esquema correctament.




4. Catabolisme dels acids grassos

Loxidaci6 dels acids grassos proporciona a les cél-lules ener- i :
gia i productes intermedis. Els acids grassos s'obtenen de la Loped © Loaged Lo ]

hidrolisi de triacilglicerols emmagatzemats o procedents de \\ 3 /

la dieta. Aquesta hidrolisi es produeix mitjangant I'accio en el NADH :

citosol d’'uns enzims anomenats lipases. Cheti posidacit | fresaniiocid
| ! i desaminacio

Com a resultat, s’obtenen glicerina, que origina el gliceral-

NH,, piruvat,

‘
Piruvat : Acetil-CoA Tl _acetil-coA, etc.

dehid-3-fosfat i s’incorpora a la glucolisi, i acids grassos, :
gue es transporten a la matriu mitocondrial, on es degra- PZAVETRS (R
den en el procés anomenat 3-oxidacio.

En la descripci6é d’aquests processos prenem com a exem-
ple els acids grassos saturats amb una cadena formada per
un nombre parell d’atoms de carboni, ja que la seva oxidacio
€s menys complexa que la dels acids grassos insaturats o la
dels acids grassos amb un nombre imparell d’atoms de car-
boni.

©4 H,0
NADH, U
FADH,

Cadena Fosforilacié
respiratoria oxidativa

ADP +P; ATP

Transport dels acids grassos CITOSOL

oooo

g
ooooooooo

ittt titatily .'.', ¢ e m.lmllll/ll'lﬂlll"”
. H M Il { I 2! ng“égsesm
e Mz

{{ Il T @ UL | S;\ . )\ Y ”_‘\x I _(\M 1.“\5\,!‘.\,»‘:‘.-;-.:-.. 3¢
""" ® ¢ Acil-carnitina ¢

< Carnitina
S- CO h Carnltlna
CoASH__ 2 _ _ o Do PP
| _ Q \\\\\ v = -‘f e
MEMBRANA ‘ m‘mim&&h LAY
MITOCONDRIAL | {{ {{ 111 {1 0 I 0 } “ ‘
By INTERNA ” \‘) g

i 5 | Carnltlna

R- C Carnltlna //0

Carnitina Carnmna aciltransferasa Il
aciltransferasa
MATRIU MITOCONDRIAL Transportador acil- _C\S-COA
carnitina/carnitina Acil-CoA ®
@ CoA-SH \
@re B-Oxidacio

1. El grup carboxil de cada acid gras i el grup tiol (HS) d’'un CoA s’uneixen mitjancant un enllag tioéster, i originen
un acil gras-CoA. En aquesta reacci6 es consumeixen dos equivalents de I'ATP.

2. Lacil gras-CoA o acil-CoA travessa la membrana mitocondrial externa i s'uneix transitdriament a la carnitina, la
gual cosa produeix un compost anomenat acil-carnitina.

3. Lacil-carnitina travessa la membrana mitocondrial interna mitjancant un transportador de membrana que rep el
nom d’acil-carnitina/carnitina.

4. Un cop l'acil-carnitina és a la matriu mitocondrial, es dissocia i origina I'acil-CoA i la carnitina, la qual torna a
I'espai intermembranés mitjangant el transportador.

5. L'acid gras que constitueix I'acil-CoA s’oxida en la -oxidacio.
Balan¢ energetic: per cada acid gras trar_@ rt es elx dos equivalents de I'ATP.
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R-CH,~ CH,~ CH;~ C=S-CoA

B-Oxidaci6 & Acil-CoA (Cy)
EAD Acil-CoA
©) deshidrogenasa
FADH,
H

|
R-CH;-C= C— C— S-CoA

Enoil-CoA hidratasa ) r b

R-CH,~ c—CHZ c S-CoA ) -
B-Hidroxiacil-CoA B-Hidroxiacil-CoA

F; N% deshidrogenasa

Enoil-CoA

N Concentracmr]s .elt'eva-
Acil-CoA acetiltransfe- des de NADH inhibeixen
rasa (tiolasa) R-CH 'CHz c S-CoA aquest enzim.
B-Cetoacil-CoA

Aquest enzim és inhibit

pel seu producte, I'acetil- \ i/ CoA-SH

CoA.

R-CH,~C~S-CoA + CHy~ C—S-CoA
Acil-CoA (C,.) O 0  Acetil-CoA

1. Lacil-CoA pateix una deshidrogenacio i origina un compost anomenat enoil-CoA i un FADH,.
2. L'enoil-CoA s’hidrata i origina una forma isomerica, el 3-hidroxiacil-CoA.
3. El B-hidroxiacil-CoA pateix una deshidrogenaci6 i, com a conseqiiéncia, s'obté -cetoacil-CoA i NADH.

4. El B-cetoacil-CoA reacciona amb una molécula de CoA lliure i es produeix la separacié de dos atoms de carboni
en forma d’acetil-CoA. D’aquesta manera s’obté un nou acil-CoA amb dos carbonis menys.

Agquestes quatre reaccions es repeteixen per a cada parell d’atoms de carboni de 'acid gras. Les darreres quatre
reaccions es produeixen sobre un acil-CoA de quatre atoms de carboni i, com a consequéncia, s'obtenen directa-
ment dos acetil-CoA. Les molécules d’'acetil-CoA s’oxiden en el cicle de I'acid citric i els NADH i els FADH, cedeixen
els seus electrons a la cadena respiratoria.

Balang energeétic: el nombre de NADH i de FADH, obtinguts depén del nombre d’atoms de carboni de I'acid gras.
Per exemple, I'oxidacio de I'acid estearic (18:0) genera 9 acetil-CoA, 8 NADH i 8 FADH,.

Balan¢ energétic global de I’acid estearic
Loxidacié d’'una molécula d’acetil-CoA en el cicle de I'acid citric origina 1 ATP, 3 NADH i 1 FADH,. Aixi, doncs, I'o-
xidaci6é de nou molécules d’acetil-CoA origina 9 ATP, 27 NADH i 9 FADH,.

Com que cada NADH origina 3 ATP -, (3 x 27 NADH procedents de I'oxidacié de 9 acetil-CoA) + (3 x 8 NADH ob-
tinguts directament de I'oxidacio de I'acid estearic) = 105 ATP

Com que cada FADH, origina 2 ATP - (2 x 9 FADH, procedents de 'oxidacié de 9 acetil-CoA) + (2 x 8 FADH,
obtinguts directament de I'oxidacié de I'acid estearic) = 34 ATP

A partir d'una molécula d’acid estearic:
9 ATP + 105 ATP + 34 ATP — 2 ATP consumits en el transport = 146 ATP

Tot i que algunes d’aquestes reaccions son diferents segons que es tracti d'acids grassos saturats o bé
insaturats, els productes finals sobn sempre molécules d’acetil-CoA, NADH i FADH,.

En I'oxidaci6 dels acids grassos formats per un nombre imparell d’atoms de carboni s’originen diverses
molécules d’acetil-CoA i una molécula de_propionil-CpA. El propignil-CoA, a partir de diverses reaccions, es
transforma en succinil-CoA, el qual es ot ivE > IEDid citric.
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I G\ucosal I Acid gras l i I Aminoacids l

5 . Cat ab 0 | I S m e d el S am I n O ac I d S Gluc()hsi’\‘ADyH B—Oxidaciéi Transaminacio

i desaminacié

NHy, piruvat,
acetil-coA, etc.

En la degradacid dels aminoacids s’esdevenen processos de desami-
.z s . N .z . . Pil N
nacid, és a dir, la pérdua o separacié del grup amina, i processos de Lo | ?olN:;:”C“A I=

transferéncia d’aquest grup, que reben el nom de transaminacio. e S :

Fermentaci6
D’aquesta manera, en els vertebrats, com a resultat de la degradacié @
dels aminoacids, s'obtenen, d’'una banda, compostos carbonats ano-

menats a-cetoacids i, de I'altra, els grups amina. co,

Aquests processos tenen lloc en el citosol i en la matriu mitocon-
drial. ADP + P, ATP

Transaminacié i desaminacié dels aminoacids
NH, a-Cetoacids

Leucina Arginina
v Lisina. Glutamat Glutamina
Fenilalanina Histidina
Urea Triptofan Prolina
Acid uric Tirosina
Isocitrat
\ 4
I: :I a-Cetoglutarat
Acetoacetil-CoA Isoleucina
Citrat Cicle Metionina
de Treonina
A4 I'acid citric Valina
Acetil-CoA Succinil-CoA
A
Succinat
Fenilalanina
Tirosina
Alanina alat
: Cisteina
Isoleucina Glicina
Leucina Serina Asparagina
Triptofan Triptofan Aspartat

« Generalment, 'amoniac es transforma en urea en la majoria dels vertebrats terrestres, o bé en acid uric, com en
el cas de les aus i els réptils. La urea i I'acid Uric s’eliminen per diverses rutes, atesa 'elevada toxicitat de I'amoniac
per als animals.

« Els a-cetoacids es transformen en diversos compostos, alguns dels quals sén intermedis del cicle de I'acid citric.

El balan¢ energetic és diferent per a cadascun dels vint aminoacids. En el cas de I'ésser huma, la degradacié dels
aminoacids només proporciona entre un 10% i un 15% de la produccié energeética. L'altre 85-90% el proporcionen la
glucolisi i I'oxidacié dels acids grassos.

Catabolisme dels nucleotids

A partir de la degradacié de nucleotids s’obtenen bases nitrogenades, pentoses i acid fosforic. Aquests com-
postos s'utilitzen, generalment, per a la sintesi de nous nucleotids mitjangant les anomenades vies de recupera-
ci6. En el cas que es produeixi la degradacio de les bases nitrogenades, s’expulsen en forma d’acid Uric o d'urea,
segons que es tracti de bases derivades de la purina o de la pirimidina, respectivament.
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Cadena respiratoria

QUADRE RESUM DEL CATABOLISME

ATP| NADH
Glucosa / »|  Piruvat Acid gras
Glucolisi *
NADH \ A
‘ Fermentacio
_ Etanol
Acid lactic v v
Glicerina Acil-CoA
a-Cetoacids I
Ached. [ NH, CITOSOL
ATP
Aminoacids

Transaminacio
i desaminacio

i desaminacio

a-Cetoacids

Piruvat

Oxidacio —
del piruvat CO,, | NADH

A 4

H,O

1/2 O, + 2H*

\ 4

Acetil-CoA

I'acid citric

Transport

A 4

MITOCONDRI

Acil-CoA

B-Oxidacio

»| ATP




Activitats de sintesi

1. Completa la taula segient: — Explica quines s6n les rutes metaboliques que
es produeixen en aquestes dues situacions.

Procés Compost Compost Localitzaci6 3. Justifica les afirmacions segiients:
inicial final cel-lular
« El cicle de I'acid citric té un paper central en el
metabolisme.
Glucolist ... | =~~~ * La sintesi d’ATP mitjancant I'ATP sintasa es pot
Oxidacié produir independentment del cicle de I'acid citric.
xidacio
e Il i 4. Quantes molécules d'acetil-CoA, NADH i FADH,
Cicle de s’obtenen com a resultat de la 3-oxidacio de I'acid
PACKH CHFIC oo o e miristic (14:0)?
— Explica per que es genera una molécula més
d’'acetil-CoA que de NADH i FADH,.
SOXIAACIO s e e . N
B — Calcula el balang energétic global de I'acid mi-
ristic.
2. Escriu el balang energétic global de la degradacio — Compara aquest balang amb el balang global
d’una molecula de glucosa en condicions aerobi- de la glucosa.

ques i en condicions anaerobiques.

. N ] 5. En el seguent esquema sobre el catabolisme:

— Per qué aquest balang energétic és molt més

gran en condicions aerobiques que no pas en
condicions anaerobiques?

— Completa els requadres vermells amb els noms
dels compostos corresponents.

— Completa els requadres blaus amb els noms
dels processos catabalics.

Acid gras
R Urea
Acid Uric
ATP, NADH
NH,
Piruvat Acil-CoA
w o
Aminoacids -
Piruvat —=
A
v ,~adl | ATP
=
CO,, NADH S H*
Acil-CoA
CO,, ATP
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