TEMA: Enzimas lli

® Regulacion de la actividad enzimatica
® Regulacion alostérica
® Modificacion covalente de enzimas

® |Isoenzimas
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Regulacion enzimdtica

Ruta Metabdlica: Secuencia de reacciones catalizadas por un grupo de enzimas (sistema
multienzimatico) que lleva a cabo un proceso metabdlico dado.
Ejemplo: glucosa — — — - - - — lactato + energia

Algunas enzimas de la rutas metabdlicas, frecuentemente las que catalizan la primera etapa,
regulan el flujo global de la ruta, para adaptarlo a las cambiantes necesidades metabdlicas.
Son las Enzimas Reguladoras, cuya actividad catalitica no depende solo de la concentracion
de sustrato, sino que responde a ciertas senales de regulacion.

El control de las enzimas reguladoras se puede ejercer a dos niveles:
¢ Control de los niveles de enzima (enzimas inducibles mediante control de la expresidn génica)
® Control de la actividad de la enzima
> Regulacion alostérica
> Regulacion por modificacion covalente

> Regulacion por isoenzimas
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Regulacion enzimatica: Alosterismo

Sitio activo Sitio activo
Sustratoﬁ inaccesible accesible
Efectores alostéricos /
positivos: . Regulador
Aumentan la afinidad alostérico
por el sustrato positivo
% Sitio
alostérico
Sitio activo  Sustrato Sitio activo
accesible i inaccesible
Efectores alostéricos Regulador : N ,/
] ) alostérico - ;
negativos: neaativo
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Regulacion enzimatica: Alosterismo
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Regulacion enzimatica: Alosterismo

@ Modulacion positiva
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Las enzimas alostéricas ho siguen cinéticas michaelianas
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Regulacion enzimatica: Alosterismo

La modulacion alostérica puede afectar a K, 5, a V.., 6 a ambas

Vo (eM/min)

KL Kas
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Regulacion enzimadtica: Alosterismo

Aspartato Transcarbamilasa (ATCasa), un ejemplo de enzima alostérica
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Regulacion enzimdtica: Modificacion covalente reversible

Covalent modification (target residues)
Fhiospharylation Ubiquitination
(Tyr, Ser, Thr, His) (Lys) Hs @
ATP ADP 0 0 \ I
Enz ;L, Enz _|I>|_o- @_C\()— activation > C—S—@
| Activated ubiquitin
o-
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ATP PPi (0] \ / "
Enz ;L, Enz __J;I!_O_CHZ Enz > Enz —-”—C——@
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Acetylation NAD nicotinamide
(Lys, a-amino (amino terminus)) Enz o S > Bing
Acetyl-CoA HS-CoA 0
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Regulacion enzimatica: Modificacion covalente reversible

Una de las modificaciones covalentes reversibles mas frecuente es la fosforilacion
del OH de residuos de Ser, Thr o Tyr.
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Regulacion enzimdtica: Modificacion covalente irreversible
ACTIVACION DE ZIMOGENOS

lle16
/ (chymotrypsinogen)

Pepsina

Enteropeptidase

Trypsinogen Trypsin
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Regulacion enzimatica:
Modificacion covalente irreversible

Zimogenos o proproteinas

Via intrinseca Via extrinseca
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Regulacion enzimdtica: Isoenzimas

HIGH BLOOD- LOW BLOOD-
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Regulacion enzimdtica: Isoenzimas

Glucose
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Regulacion enzimdtica: Isoenzimas

Lactato deshidrogenasa
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