TEMA

® Principios basicos del metabolismo

® Funcion de las rutas metabodlicas

® Mecanismos de regulacion

® Moléculas de alta energia de hidrolisis

®* Papel metabolicos de los tejidos mas relevantes



La Energia es a la Vida como el agua al rio




La vida es una manifestacién de ENERGIA fluyendo

Radiant energy
from the sun

Heat loss
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AG = AH — TAS < AG = 0 equilibrio

AG < 0 exergodnico (espontaneo)

Energia Libre {AC > 0 endergonico



METABOLISMO:

Conjunto de
reacciones
quimicas que se
producen en los
organismos, y que
les permite
mantenerse y
reproducirse

CATABOLISMO ANABOLISMO

Stage

et
Qutput

Palymers:
Proteins
Nucleic acids
Palysaccharides
Lipids

Monomers:
Amino acids
Nuclectides
Sugars
Fatty acids
Glycerol

Metabolic
Intermediates:
Pyruvate
Acetyl-Coh
Citric acid cycle
intermediates

Simple
Small Molecules:
H,0 || CO,
NH,

Met
nput

METABOLISMO INTERMEDIARIO:

Subconjunto de reacciones
metabdlicas en el que intervienen
compuestos (metabolitos) de baja
masa molecular (<1000 Da)

METABOLISMO ENERGETICO:

Subconjunto de reacciones
metabdlicas relacionado con la
generacion, almacenamiento y
produccién de la energia quimica
necesaria para el crecimiento,
mantenimiento y reproduccion de
los seres vivos



Energy
source

Carbon
source

All organisms

Reduced
fuel

Phototrophs
(energy from light)

Autotrophs

Heterotrophs

(carbon from CO,) ~—

— (carbon from organic
compounds)

I
Chemotrophs \gxidized
(energy from oxidation of chemical fuels) fuel

Lithotrophs | Organotrophs

(inorganic fuels) (organic fuels)

Ciclo del CO, y del O, entre autdtrofos y
heterdtrofos en la biosfera

VN

4 x 10! Tm de C/aio

Photosynthetic
autotrophs

Heterotrophs




En la mayoria de los organismos, la
OXIDACION DE NUTRIENTES
orgdnicos es la fuente de energia

Stored Complex
nutrients biomolecules
Ingested Mechanical

foods work

Osmotic
work

ENERGI

co,
NH;3
H,0

S
Mpie products, p
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Potenciales estandar de reduccion de algunas reacciones bioquimicas

Half-Reaction €' (V)
SOMEI He £ e —— SO+ FH0) 0.48
NO; + 2H' + 2¢e- = NO; + H,0 0.42
Cytochrome a3 (Fe**) + e~ == cytochrome a3 (Fe**) 0.385
Oy(g) + 2H' + 2¢” = H,0, 0.295
Cytochrome a (Fe**) + ¢~ == cytochrome a (Fe**) 0.29
Cytochrome ¢ (Fe**) + ¢~ == cytochrome ¢ (Fe**) 0.235
Cytochrome ¢; (Fe*™) + e~ = cytochrome ¢, (Fe**) 0.22
Cytochrome b (Fe*") + e~ = cytochrome b (Fe*") (mitochondrial) ~ 0.077
Ubiquinone + 2 H* + 2 ¢~ — ubiquinol 0.045
Fumarate™ + 2 H" + 2 ¢ = succinate™ 0.031
FAD + 2 H" + 2 ¢~ == FADH, (in flavoproteins) ~0.
Oxaloacetate™ + 2 H" + 2 ¢~ — malate™ —0.166
Pyruvate™ + 2 H" + 2 ¢~ — lactate™ -0.185
Acetaldehyde + 2 H* + 2 ¢~ — ethanol -0.197
FAD + 2 H' + 2 ¢~ — FADH, (free coenzyme) -0.219
St e ES =23
Lipoic acid + 2 H* + 2 ¢~ = dihydrolipoic acid =)
NAD" + H + 2¢” —= NADH =315
NADP' + H + 2¢- — NADPH -0.320
Cystine + 2 H* + 2 ¢~ = 2 cysteine -0.340
Acetoacetate” + 2 H* + 2 ¢~ == B-hydroxybutyrate™ —0.346
5 ko —— <1 —-0.421
Acetate™ + 3 H" + 2 ¢~ — acetaldehyde + H,0 -0.581

AG® = -nFAE”
AEY = £ (aceptore™) — E°

oxidante

'(donadoreﬁ
reductor



[CH,,O¢], + 60, —» 6CO,+ 6H,0
n =1 glucosa
n>>1 celulosa

AG* =-2870 kd/mol
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Estados de oxidacion del Carbono

Compound Formula Oxidation Number
Carbon dioxide 0—C—0 4 (most oxidized)
(0)
Acetic acid He ¢ 3
= oH
Carbon monoxide :C=0: 2
(0]
Formic acid H—CZ 2
OH
I
Acetone H,C—C—CHjy 2
i
Acetaldehyde H;Cw O H 1
i
Formaldehyde H S H 0
Acetylene HC=CH —1
i
Ethanol H3C—C|—OH =1
H
Ethene HESE -2
i
Ethane HSC—cll—H ~3
H
i
Methane [ ] —4 (least oxidized)




HIDRATOS DE CARBONO (C_H, O.)

OH OH O  Glucosa

AG®

HOM ‘
"> H CgH,,0, +60, —> 6CO, +6H,0 =3.8 Kcallg

OH OH

Cociente respitatorio (CR) = 6CO,/60, =1
Jd

9

J

LIPIDOS (C_H,,0,)

/\/\/\/\/\/\/\/U\OH

AARAARAL

Ac. palmitico  CiHz0, +230,— 16CO, + 16H,0 =9.3 Kcallg

Cociente respitatorio (CR) = 16C0O,/230, = 0.7



Coenzimas para el Transporte de Electrones

ﬁ:j/" + R || (a/ y

H

O——CH, _O
cara A cara B
AN NADH
(reducido)

o OH OH -

0=P—0" </N IKN Adenina . . .
o—ch,_o_ N w’J Nicotinamida

e B Adenina
NAD* H H , .
(Oxidado) OH OH Grupo hidroxilo esterificado con D I nu C I eOT l d O
R/ fosfato en el NADP
Ejemplo: OH

O
|

+ NADY — C + NADH + H?*
TN\,

C
R/ \\R'



Coenzimas para el Transporte de Electrones

Nucledtidos de Nicotinamida
en el Catabolismo y en el Anabolismo

Reduced Reduced
metabolites W ADP metabolites
NAD* kl:iy ,
NADP*

{oxidized

g Electron transport Pentose
EP§¢")'d"l>9°ﬂa$e's and oxidative phosphate Reductases
- phosphorylation pathway
Mitochondrial
Oxidized energy-linked Oxidized
metabolites transhydrogenase metabolites
CATABOLISM ANABOLISM

(oxidative pathway) e =P Electron flow (reductive pathway)



Coenzimas para el Transporte de Electrones

FAD
A
FMN NH; )
A Flavin adenine dinucleotide (FAD)
e Y N N (oxidized or quinone form)
Riboflavina k | \> I
A ) cl.l) (") \N N T
[ CH;—O0—P—0—P—OCH, O H3C O " 0
| I I
H—C—OH O~ (o) H H H2C NQ
Ribitol { H— b r 3 &
IDITO H—f—OH OH OH ' =
H— C —OH . Y # FADH - (radical or semiquinone form)
L C:Hz Adenosina 1|,”
R
N N
Y A
V4 °
y NH Nucleotidos HaC Ny
H3C N . L
0 de Flavina

FADH, (reduced or hydroquinone form)

R R’
C R’
R \c/ + FAD —— C=——C + FADH,
/ \ / \
H H H H



NH, La "moneda de energia libre" para las
ATP _ . transacciones energéticas del metabolismo
en/acz/es ' en/qce N | \ (") (") IOI
fosfoanhidrido  fosfoéster K ' = o DO—P—O—P—O _l m— H FYP—— |
rATAT, T 2 Sl
—pn et Pl 0 M Y e . H
. PY: ¢ P[:‘): o Pa: 0—CHy O : (||) 9 Disminucién
" ' " ' | ' : “0—P—OH de repulsion
0. (0 - (o I H H ' | electrostatica
: : : H H | Pi O Ectabilizacis
' ' ' ' stabilizacion
. f Mo oW | [ oo
" . Y . ' resonancia
: : édenosma ; _ 80_ e
: AMP ; el [
\ v 50—P—05[H
ADP W
| 6” | 3
(I? I
ATP — ADP + P, HO—P—O—Fl’—O—l Rib [-{ Adenine |
- -— 2.—.
(AG”=-30,5kJ/mol )  ©
Bl ot X lonizaciony
! e]l Solvatacion
AGieaction © AMP — Adenosina + P, o o
= o, I - -
) (AGO) - _14,2 kJ/mOD H™ + o—Fl'—o—r|>—o—| Rib |—|Adenlne I
o o ADP>~

Reaccidon de Hidrdlisis

La hidrdlisis del ATP es termodinamicamente favorable, pero el ATP es cinéticamente estable, por lo que
su hidrdlisis metabdlica requiere catalisis enzimatica (ATPasas) (ejs.: contraccion muscular, transporte a
través de membranas)



» El ATP tiene una elevada tendencia a transferir sus fosforilos al H,O (o0 a otros

grupos OH dispuestos a recibirlos)
» Oftros compuestos fosforilados tienen una tendencia incluso mayor ...

AGOI
“0 (o)
Nge H,0
/0 /P\ 2 /O o /O
_O—C\ /0 o~ \ \ : _O—C\ /OH tautomer/zaaon\ _O—C\ /O
—
¢ P ; - -61,9 kJ/mol
CH> CH» CH3
FOSFOENOLPIRUVATO Piruvato Piruvato
(forma enol) (forma ceto)
O\ /O
AN S
O\ /0 9 0\ /OH o‘\.-.y'o resonancia
1C C C
I P. I H+ I
2CIHOH : CIHOH CIHOH
2y iy oo 2. e -49,3 kJ/mol
H,O
7 ’ 7 7
'o—||:=o 'o—||>=o “0—P=
o~ (ol o-
1,3-BIFOSFOGLICERATO Ac. 3-fosfoglicérico 3-fosfoglicerato
CoO0™ Co0™ CcCo0~
| | |
o CH, H,0 CH, o CH>
B I H | | 2%\ |
O—P—N—C—N—CH3 4\7 HoN—C—N—CH; «—> 1 C==N—CH3 —43,0 kJ/ m0|
| Il Il resonancia . N'/ ot
0~  *NH; P, *NH, 25+

FOSFOCREATINA Creatina



Acoplamiento de Reacciones Quimicas

Energias libres de hidrdlisis de compuestos

fosforilados de interés metabdlico A— B AG;,
= B—C AG,
Compound AG®" (kJ-mol™")
A—C AG;=AG,+ AG,
Phosphoenolpyruvate —61.9
1,3-Bisphosphoglycerate —49.4 AG<0
Acetyl phosphate —43.1
Phosphocreatine —43.1
ATP (— ADP + P)) —-30.5
Glucose-1-phosphate —20.9
PP; —19.2
Fructose-6-phosphate —13.8
Glucose-6-phosphate -13.8 Bl Endergonic Exergonic Il
Glycerol-3-phosphate -9.2 Una reaccién endergdnica es posible si se
acopla con otra suficientemente exergdnica
AG*’ (kJ/mol)
Glucosa+P, =— Glucosa-6-P + H,0 +13.8
ATP+H,0 =— ADP+P, -30.5
Glucosa + ATP == Glucosa-6-P + ADP -16.7

Fosforilacion a nivel de sustrato: Transferencia directa del fosforilo entre un dador y

un aceptor, sin intervencion del agua.



AG' of hydrolysis (kJ . mol™)

Phosphoenolpyruvate
/ 1,3-Bisphosphoglycerate
Phosphocreatine

=P) P

phosphate

/ GP “High-energy”

A

compounds
TP

“Low-energy”
phosphate
® compounds

®\>
\\ Glucose-6-phosphate

Glycerol-3-phosphate
H* H*
o + + + +

Carbon —X (0, + H,0

fuels + O,

EL ATP tiene un Potencial de Transferencia de
Fosfatos intermedio, acorde con su papel de
moneda de energia libre.

El ATP puede fosforilar a otros sustratos ...
0

se puede regenerar, desde el ADP, por otros

compuestos fosforilados de mayor energia

AG? (kJ/mol)
PEP + H,0 = Piruvato + P, -61.9
ADP + P, = ATP+H,0 +30.5
PEP + ADP =— Piruvato + ATP -31.4

La mayor regeneracion de ATP se produce, no por
fosforilacion a nivel de sustrato, sino por
Fosforilacion Oxidativa (o por fotofosforilacion).

(1) Generacion de un gradiente de protones, mediante
bombeo hacia el exterior de la membrana, propiciado
por la oxidacidon de combustibles carbonados.

9 Flujo de protones hacia el interior de la membrana, a
través de una enzima sintetizadora de ATP (ATP
sintasa).



CATABOLISMO

Enel:gy- Cell Proteins Carbohydrates Lipids
containing macromolecules
nutrients Proteins ” I Amino acids - Glucose IFatty acids & Glyceroll
Carbohydrates Polysaccharides
i Nucleic acids ADP — —— ATP
Proteins ~—NAD*—— Glycolysis NADH ———
> Pyruvate —« 4/

co,

\—> Acetyl-CoA 4—//

\ﬁ . -
_ NAD*—  SWC  NADH——
—FaD—  A9Y __papH,
Y Cycle
[NH; ||
co,

\—<NAD*—  Oxidative < NADH —/
\—< FAD— phosphorylation < FADH,—

ADP
Energy- Precursor :
depleted molecules 02
end products Amino acids iﬁk [ M20 |

Cco, Sugars

H.O Fatty acids

Nf_|3 Nit,zgenous Baces Los esqueletos carbonados de los

nutrientes convergen en el Acetil-CoA:

unidades de 2 carbonos unidos al Coenzima A



Acetilo
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5 NH
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O C=0
- I
O HO—C—H
T

CoASH

A / £H+ 2
CH,—C CH,—C —— —c
3 7L> 3 \ . . . C H 3 C *\ .
S-CoA H,O0 OH ionizacién (0]
resonancia

NH Acetil-CoA

Adenosina-
3'-fosfato

H H
H H
? OH

Free energy, G

Acetil-CoA —= Acetato + CoA

(AG”=-31,4 kJ/mol )

Extra stabilization of
0 oxygen ester by resonance
V4
CH;—C
\5 —R Oxygen
ester 5
0 resonance 0
. Y4 stabilization . 7/
— — —C
AG for £H, c\ CHy C%\
thioester 0—R 06‘_ R
hydrolysis
AG for oxygen
ester hydrolysis
0 0
% %
CH3—C\ + R—SH CH 3—C\ + R—OH
OH OH




Catabolismo
(convergente)

Phospholipids

Triacylglycerols D> Fatty acids

Starch Alanine Phenyl-
‘ ‘alanme
Glycogen > Glucose W Pyruvate
» " 4
Sucrose Serine Leucine
Isoleucine _
Citrate
Oxaloacetate ‘

l " Co,
. o co,

Rutas ciclicas

Mevalonate

Anabolismo
(divergente)

Rubber carotenoid Steroid

pigments hormones
Isopentenyl- Bil
pyrophospﬁate» Cholesterol > le

\ \ acids

Vitamin K Cholesteryl
esters

»Acetoacetyl-CoA Eicosanoids

Fatty acids s> Triacylglycerols

N\

CDP-diacylglycerol ~=mpPhospholipids



VISION GENERAL DEL METABOLISMO
0

Polsaccharides
Proteins Nucleic acids Lipicis
<
Monosaccharides
Glycerol
Amino acids r Fatty acids
G
G 1
| u
c
P o
= n,
2 | Glceraldehyde- | e
| 3-phosphate |2
¥ g
e
2 n
! e
“ 5 S
. Pyruvate :
3 ~
Citric
acid C
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, = 0
e e
Q.
*W ; H0
Key:
Catabolic
pRRREY Oxidized
I—:> Arabolic electron carriers
pathway (NAD*, FAD)
=—=_> Ekctron fiow




VISION GENERAL DEL METABOLISMO

Proteins

|

Amino acids
N

Nucleic acids

Il

Nucleotides

Palsaccharides

Monosaccharides

‘ Pyruvate

o

W = =0 0 -

Glyceraldehyde-
3-phosphate

Acetyl-Cod

Lipids
A\
Paes z
-
b4
Glycerol - -
~ h
o & Fatty acids
AN\
AN

il

ot
o

e” e
Reduced
electron carriers

Key:

I:> Catabolic
pathway
Arabolic
pathway

==> Ekcton flow

ry
[

(NADH, FADH)

phosphorylation

Oxidized
electron carriers
(NAD*, FAD)

Z\energy /S

@ SN
?"!tjll\‘Q\

Catabolismo de los Hidratos
de Carbono: Glucolisis

Polysaccharides

U

Maonosaccharides

g

Glycolysis

Glucoss

Glyceraldehydea-
3-phosphate

.

Pyruvate

Reduced
&lectran
CArriers

Ta ferrmentation
ar 1&spiration




VISION GENERAL DEL METABOLISMO .
° Ciclo de Krebs y

I Fosforilacion Oxidativa

Proteins Nucleic acids Lipids
& A~ :
‘W 9 Glycalysis

L Pyruvate

Monnsaccharides
Glycerol k- -d
= y o 4
Amino acids Nucleotides RS Fatty acids
2 g

Acetyl-CoA

Glyceraldehyde-
3-phosphate

PO 0E =0

1
= Pyruvate

O =th D

Acetyl-Cod

Reduced
- electron carriers
(NADH, FADH,)

il

NHz

Key. Z\ energy J=

= 5
7 \\\'\
I:> Catabolic 7 (TINN
pathway Oxidized

Arabolic electron carriers
pathway

(NAD*, FAD)
==> Ekcton flow

Qxidized
electron carriers
{NADH, FAD)




VISION GENERAL DEL METABOLISMO Metabolismo de
0

Palsaccharides

aminodcidos y nucledidos

Nucleic acids

pRks ,\J Proteins
Z

Monosaccharides

Glyceraldehyde-
3-phosphate

W= MO0 I00E =0

Pyruvate

Acetyl-Cod

Key:
Catabaolic

I:: pathway Oxidized
Arabolic electron carriers
pathway

(NAD*, FAD)
==> Ekcton flow

b4
Glycerol - -
N A
o & Fatty acids
AN\
AN

Amino acids H Nucleatides

Pyruvate

U

Acetyl-CoA

7 N
?qr]u\'q\




VISION GENERAL DEL METABOLISMO
0

Poyssccnartes Metabolismo de
Profens Nuskic aci ‘ Lpics AJ lipidos y esteroides
A N
LN Z
Lk Morpsaccharices S A
\/ Glyosr\ol ‘V’
Amino acids Nucleotides RS Fatty acids
A g
E
[l Glycerol Fatty
: ‘ e acids
i e
e Pyruvate H o

.

|

Glyceraldehyde-
3-phosphate

4 B-onidarion J

Acetyl-Coh

Fany acial
avhihesas

Key:

I:> Catabolic
pathway
Arabolic
pathway

==> Ekcton flow

Oxidized
electron carriers
(NAD*, FAD)




VISION GENERAL DEL METABOLISMO

Palsaccharides AnabOIismO de |OS
F’“’ b N Hidratos de Carbono
I G J0 Palysaccharides
AV
Amino acids ‘ Fatty isids

Nucleotide-
inked sugars

Glyceraldehyde-
3-phosphate

W=D IBAODDIOOE =)

Pyruvate

Glyceral

P 2,
Gluconeogenesis

Glucose

Glyceraldehyde- <'I://
3-phosphate

Key:

:> Catabolic Pyruvate
patiiay Oxidized
Arabolic electron carriers
pathway (NAD*, FAD)

==> Ekcton flow




REGULACION DEL METABOLISMO. Conceptos esenciales

Rutas Catabdlicas # Rutas Anabdlicas (comparticion de intermediarios)

Hexoquinasa Fosfofructoquinasa Piruvato quinasa

Glucolisis @ m m

Ej.: Glucosa G6P—F6P FBP= GAP = 1,3-BPG=3PG = 2PG = PEP Piruvato
Gluconeogénesis W W PEP carboxiquina.$_55X1 Egr%‘g;ti?asa

Glc-6-Fosfatasa F-1,6-Bifosfatasa

Direccionalidad de las rutas (etapas exergonicas, AG <0)

Ej..  Glucosa = G6P— F6P — FBP— GAP — 1,3BPG — 3PG — 2PG — PEP —» Piruvato

Acumulacion de sustratos en las etapas irreversibles (A& <<0)

AG = AG°’ + RT In [Productos]/[Sustratos]
Enzimas saturadas —> v # f([Sustrato])

En etapas reversibles, [Sustrato] < K,

Etapas limitantes de la velocidad —> Regulacion del flujo en la Ruta

Enzimas reguladoras en las etapas irreversibles

Control de los niveles enzimaticos

Control del flujo, ejercido por Enzimas Reguladoras

T~ Control de las actividades enzimaticas
(alosterismo, modificacion covalente)



Mitocondria: cCiclo de Krebs, transporte electrénico,
fosforilacién oxidativa, oxidacion de acidos

CompartimentaCién grasos, catabolismo de aminoacidos,
sintesis de urea
celular

Flagelo

Peroxisoma:
Oxidacién por O,
molecular. Eliminacion
de H,0, y radicales

Centriolos Nucleo: Replicacién del
DNA. Sintesis de tRNA y mRNA

Cromatina

Microflament
otlamentos Nucleolo: sintesis de rRNA

Reticulo
endoplasmico rugoso:
Sintesis de proteinas de
membrana y de secrecion

Microtubulos

Ribosomas:
Sintesis de proteinas
Lisosoma:
Almacenamiento
y secrecion de
hidrolasas
Citosol: Membrana plasmatica:

Glucolisis, reacciones de
gluconeogénesis, ruta pentosas,
sintesis acidos grasos

Transporte activo

Aparato de Golgi:
Maduracidn y transporte de
glicoproteinas y otros
componentes de las membranas

Reticulo endoplasmico liso: sintesis de
lipidos de membrana y esteroides. Regulacion del
Ca%* intracelular



REGULACION HORMONAL

Homeostasis organismos multicelulares Comunicacion entre érganos

S » HORMONAs < 5 ¢

Hormone

/5 molecules
€_ ENZIMAS REGULA DORAS _@ Endo:'ine T BI qd t . Target
cells cells
Control de niveles enzimdticos Control de actividades enzimaticas
Sefalizacion nuclear Sefalizacion citosdlica
. H MOond { t «
(a) cl.:(l'a:::gn&' ‘?ﬁi’}"ﬂ“ ph.‘;‘“na"‘.:‘: ormona proteica
une al ecepror ,
| ) o JUnion v
_ B / de la hormona 28605 Xoe— Membrana
7> v el receptor 0000 ) celular
— ' ‘ s
: i ' /a l - nilciclasa

T Cumplciu ; ' = PN o

Recepror g3 o ona- | | (b) Célula blanco
| receptor , ' | El complejo Receptor : de la hormona
y C _— , I | | hormonaseceptor| | de membrana  JATP AMP ciclico
) - ) Y/ / transcripeion del M
- £ g r 1 mRNA

' e Cambios inducidos

(d) La nueva proteina  (¢) Traduccitn mRNA por la hormona
sintetizada altera a proteina
la funcion celular




Insulina vs Glucagdn
Homeostasis de la Glucemia

Proteinas Glucégeno Triacilgliceroles

Sintesis | | Degradacién . . . L
II g|UC6genOEglu§:égeno Llpogeneswﬁllpolms

’ High blood sugar ‘ .
Aminoacidos Glucosa-6-fosfato Acidos grasos
’ Raises blood sugar ’ i’; :.:Tr?‘es g
release Degradacion | [ Sintesis  Gluconeo- | | ciucolisis _ Sintesis B
aminoacidos | [ aminodcid.  génesis ac. grasos | | oxidacién
Stimulates glycogen I:%
breakdown ATP ATP
= Glucagon \
Renarans Piruvato
Stimulates Insulin / V
glycogen formation : Acetil-CoA i
Stimulates Cetogénesis
lucose L.
‘/T LILIT gptake ﬁ N Cuerpos cetdnicos
issue cells from Promotes P
Lowers blood sugar bloed olucagon Oxalacetato Ciclo
release \Y%4 Krebs Fosforilacion oxidativa
Urea
Low blood sugar ATP

Dos hormonas antagadnicas
INSULINA

4 Captacion de glucosa (musculo y tej. Adiposo)
4 Sintesis de glucégeno (higado y musculo)
4 Lipogénesis (higado y tej. Adiposo)
4 Glucolisis (higado)
V¥ Gluconeogénesis (higado)
v Lipolisis (tej. Adiposo)

GLUCAGON
4 Liberacion de glucosa hepatica
4 Degradacion de glucégeno (higado)
V Lipogénesis (higado)
Vv Glucolisis (higado)
4 Gluconeogénesis (higado)
4 Lipolisis (tej. Adiposo)




PAPEL METABOLICO DE LOS TEJIDOS: Divisién del trabajo bioquimico

Cerebro

Mantiene potenciales

de membrana mediante

transporte activo de

iones; integra estimulos

del cuerpo y del

entorno; envia sefiales a o
otros drganos. Sistema
linfatico

Secreta insulina 'y Pancreas

glucagén en
respuesta a cambios
en la concentracion
de glucosa sanguinea

Procesa grasas,
hidratos de carbono
y proteinas de la
dieta; sintetiza y
distribuye lipidos,
cuerpos cetdnicos y
glucosa a otros
tejidos; convierte el
exceso de nitrégeno
en urea.

Transporta lipidos desde
el intestino al higado.

Tejido

adiposo Sintetiza,
almacenay
moviliza
triacilglicéridos.

Vena porta | l
Transporta : |
nutrientes desde el % ] |
intestino al higado. ¥ \

A |
Intestino delgado v | @ |

| Utiliza ATP para realizar

Absorbe nutrientes - o
( trabajo mecanico.

de la dieta para su
transporte por la
sangre o el sistema
linfatico.

Musculo esquelético



HIGADO:

Central metabdlica del organismo

Regula los niveles
plasmaticos de
distintos
metabolitos para
asegurar su
adecuado
suministro al
cerebro, musculo y
otros drganos.

Regulador del metabolismo de Lipidos

ATP \
oxidativa.

ﬁuerpos
4—

Escasez de combustibles

cetonicos

T

Sintesis y exportacién
(cerebro, musculo) de
Cuerpos Cetonicos, sin
consumo interno por
carecer de transferasa

Abundancia combustibles

Sintesis y exportacion de
Ac. Grasos, Triglicéridos,
Fosfolipidos, Colesterol

(Cetogénesis )

Acetil-CoA

Ac. grasos Colesterol

TIG/ | T Esfolipidos
v vl

Hidratos de carbono: Regulador de la glucemia

/ Glucégeno \
Glucosa » G6P ———— P Glucosa
(vena porta) /
Lactato Gluconeo- \
Alanina~ | o)
,
(mdsculo) / *
Glicerol /] Acetil-CoA NADPH
(tej. adiposo) (anabolismo)
[Glucosal,, ;e > 5 MM

[Glucosal,, ;e < 5 MM

o

Almacén de glucosa como glucégeno hepdtico.

Organo glucogénico, capaz de sintetizar glucosa a
partir de, lactato y alanina procedentes del

mdsculo, glicerol procedente del tejido adiposo, y
aminodcidos glucogénicos.

Catabolismo de Aminoacidos: Oxidacién a
CO,y H,0, Gluconeogénesis y Cetogénesis

| Ala |
| Gly |
| Ser |
Thr
Glucosa ?
PEP

N
BE

m—» Fumarato

Tyr

— Succinil-CoA

— Acetil-CoA ——= Acetoacetil-CoA

\ W Aminodcidos gluco + cetogénit
C.A.T.

| Phe |
[ Leu [N Lys | Tyr

B Aminodcidos glucogénicos
B Aminodcidos cetogénicos

Citrato

/

o-Cetoglutarato

R

/




TEJIDO ADIPOSO:

Almacén de reserva energética

Higado

Vesicula L Estémago
biliar /
Sales

biliares Péncreas

Intestino
delgado con
enzimas
pancredticas

Triacilgliceroles
hepaticos 4
transportados en

sangre como

VLDL T
Triacilgliceroles
. de laingesta,
2\~ Almacénde /£ transportados
) como
AD‘II"E’jégg Tri;cilgliceroles Quilomicrones

Acidos grasos
asociados con
albimina

Al Musculo (A<
Corazén

K 21

CO,, H,0

al higado

VLDL

(higado)

(intestino)
Glicerol

Glucosa
G3P

CAT.

TAG

Ac. grasos
v

Q:osfor. Oxidaﬁv@

ATP

Ac. grasos  Glicerol

+ Albumina

al higado
Musculo
Higado
Corazén

Los adipocitos son muy activos metabdlicamente. Responden con rapidez a distintos
estimulos hormonales, en coordinacion con higado, mdsculo esquelético y corazén,
almacenando dcidos grasos como Triacilgliceroles en situaciones de abundancia de
combustibles, y liberdndolos para su uso como fuente energética en situaciones de

escasez de combustibles.



MUSCULO

\

Nutrientes

Glucosa
Glucégeno(musc.)
Acidos grasos
Cuerpos cetdnicos

Anaerobic systems Aerobic systems

4 A NC
High jump
Power lift
A Shot put
Tennis serve
Phospho-| Sprints
reatine | Football line play
. 200-400 m race
Glycol
e 100 m swim
Race
Oxidative phosphorylation — beyond
500 m
1 1 IIII 1 ]
0 4s 10s 1.5 min 3 min

Duration of activity

Productos

CEREBRO

Impulsos
nerviosos

Polarizacion
membranas

Extracellular space

. Sodlum

QQQQSR ‘
Cell membrane
6&%6 o

ATP

concentration

@ 'ﬁ | 4
ADP Pi
Intracellular space (Na ,K*)-ATPasa K"

7~
(ADP+ Pi>

¥ 0, N\

Combustible principal

H,0+CO, ,, Glucosa (120-150 g/dia)
(V)

corporal Cuerpos - combusthl

cetonicos Bvuno



Low Blood Glucose Starvation

(between meals)

High Blood Glucose
(after a meal)

Glucoss Fatty acids Amino acids
LIVER l B-oxidation Gluconeo-
Fatty acids Glycogen CO, + H,0 genesis
Triacylglycerols Glycogen Fal%f;%z s
l Glycogenolysis l Kelogenesis {

VLDL Glucose Ketone bodies  Glucose
Fatty acids
A‘I?SI;%SEE Triacylglycerols Triacylglycerols Triacylglycerols
Fatty acids, glycerol Fatty acids, glycerol
Glucose Fatty acids Fatty acids
2 : l ﬁzﬁs:rtwig:is Proteins l :
""""gKELET AL il Shconen Ketone bodies l Proteolysis etone bodies
MUSCLE Lactate Amino acids
Fatty acids Fatty acids Ketone bodies
B-oxidation B-oxidation Citric acid cycle
CO, +H,0 CO, +H,0 CO, +H,0
Glucose Glucose Ketone bodies
Glycolysis Glycolysis

BRAIN

Citric acid cycle

CO, + H,0

Citric acid cycle

CO, + H,0

Citric acid cycle

CO, + H,0



