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Objetivos

— Conceituar Bioenergética e as leis da termodinamica

— Demonstrar o acoplamento energético das reacoes
metabdlicas e o papel do ATP no metabolismo

— Definir, metabolismo, catabolismo e anabolismo
— Apresentar uma visao geral do metabolismo
— Métodos de estudo do metabolismo



Ao final da aula o aluno sera capaz de...

» Descrever como a termodinamica esta relacionada com nutricao
e obesidade

« Entender os métodos de estudo do metabolismo energético

« Ter uma visao geral do metabolismo de lipideos, carboidratos e
proteinas

 Entender o metaboloma humano
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Visao Geral

POLISSACARIDIOS PROTEINAS LIPIDIOS
| GLICOSE | |  AMINOACDOS | |ACIDOS GRAXOS|
I Asp | Gly Leu | Gl
4 Ala lle 4
— Fosfoenolpiruvato (3) Ser Lys
l Cys Phe
Lactato =f—= Piruvato (3) # \' I l
Co, :
. Acetil-CoA (2)
CO,
L 2
/ Oxaloacetato (4) Citrato (6)
co,
Malato (4) Isocitrato (6)
\4 f\* Co,
Fumarato (4) o.— Cetoglutarato (5) 4+—

\‘ Succinato (4) 4 Cco,



PRINCIPIOS DE BIOENERGETICA

Células e organismos

: : ‘ ONQ}
necessitam  realizar S Ul o
trabalho para: a

manutencdo da vida,
crescimento e para
sua reprodugado

= 2.7X10% Joules Ou 750 MW.h !!!!

Bioenergética % &:\
descreve como os < ‘\
organismos vivos fotossmetizames | Heterotoficos
capturam,
transformam e usam

energia




Bateria Motor Trabalho mecanico
(duas espécies quimicas (transmisséao de
potencial reducéo energia)
diferentes)

Alimentos
(compostos reduzidos)

Mitocondria Contragéo Muscular
(transmisséao eletroquimica) (Trabalho mecénico)

»Trabalho quimico: sintese dos componente celulares
»Trabalho osmotico: acimulo e retengdo de sais e outros compostos contra

gradiente de concentragado

>Trabalho mecanico: contracdo muscular e movimentagdo de flagelos



Leis da termodinamica

Primeira lei: Lei da conservagdo de energia: Numa modificagdo
quimica ou fisica, a quantidade total de energia no universo
permanece constante, embora a forma de energia possa mudar

Segunda lei: Em todos os processos naturais a entropia do universo
aumenta

— e —
- ‘\

VIZINHANCA

“Now, in the second law of thermodynamics . . .”




DEFINICAO DE AG (Energia livre de Gibbs)

AG = AH - TAS

6 = Enerqgia ﬁ

Energia capaz de
realizar trabalho
durante uma

reagdo a T e P
constante:

Se a reagdo libera
energia livre

AG = (-) exergonico

Se ganha energia
livre
AG = (+)

e

conteddo de calor
de um sistema de
reacdo; reflete o
nimero e o tipo de
ligagoes nos
reagentes e
produtos

H reg > H prod:
AH = (-) exotémico
H reg <H prod:
AH = (+)

endergonico

/

endotérmico

- /

E Enfropia:\

expressao
quantitativa para
desordem e
caos:

Se os produtos
sdo menos
complexos e mais
desordenados:
ganho de
entropia

AS = (+)

\_ )




Exemplo 1: OXIDACAO DA GLICOSE

7 molecules

02 —__.
(a gas)

Glucose
(asolid) T

Exemplo 2: _
INFORMACAO E
ENTROPIA:
Palavras=Informagado=
enfropia negativa

12 molecules

A A
A CO,
(a gas)
> A A
A
1 H,0
+ + X %+ 4+ (aliquid)
> o
X ¢ i a
LS Alfabére” 2 1 e g
g ico enf entropia gy B S
P e se;rgg;fgrm@c}a% RN 3
¥ e e % o Qd c
~. 8 ~. o e % 5~
b B 5. © 42 £
o~ t Q o %b .U Q 51 =
o . n 4 o5 b 4 o
Q ~ o Ay
a s e L = Pt = 3
~ I 10 e D )
~ . D N d 2 1
<> h;g M = . 2 ~ h Q 55
~. = fob) O S u <z 5  J A,




/
Oxidacao do
hidrogénio

Hy(g) +7/202g) — H20

Dois processos espontdneos:

um endotérmico e outro

exotérmicol

4 )

Dissolucao do
NacCl

NaC|(S)—) Na+(d) + Cl_(

- AG=AH-T: AS
1 mol de H Bax & 1 mol de
112 mol de. 25 S 2
5 888 ©2Q (cristalino)
? 888 Sep g 8
Baixo grau 98 8538 Alto grau
de ordem |L 2 & o0 o0 de ordem
O sist lib T \ O sistema absorve

csa|lso:,’22l‘-ll<(e)ra \T) J}T P calor, AH>0
(exotérmico) P ) & N (endotérmico)

g 1 mol de H20

(liquida)

Maior grau de
ordem, AS<0

AH = -287 kJ mol™

AG = -238 kJ mol™

-TAS = +49 kJ mol!

1 mol de Na* D

8 O 1 |de Cl
O mol de

@) O Menor grau de
OO O ordem, AS>0

| -TAS =-12.8 kJ mol™

AG = -9.0 kJ mol™

AH =+ 38 kJ mol™

=N

)



- Uma reacao termodinamicamente nao-favoravel pode ser transformada em uma
favoravel através do acoplamento de uma reacao termodinamicamente favoravel.
- Ativacao de reagentes
- Conformacao ativada da proteina

- Gradiente de ions

(a) Mechanical example (b) Chemical example
Reaction 2:
AG>0 AG <0 L HE LR Reaction 3:
Glucose + ATP —
~ ———1 glucose 6-phosphate + ADP
— <
Work Loss of = Reaction 1:
done : 4 potential o0 Glucose + P; —
raising ¢ energy of o glucose 6-phosphate
object ¢ position )
‘ ©
L
e
AG,
AG3 = AGI + AGZ
Il Endergonic Exergonic [l Reaction coordinate

12



Via glicolitica

HO—CH, o
- H O
I Glicose Glicose @
I ATP_ |Mg?* HO OH
A—T‘P_—> 1 hexoquinase H OH
ADP- 20,p—0—CH,
H O _H
G6P glicose-6-fosfato
/1' | fosfoglicose HO OH
2 isomerase H OH
. '2o3p—O—CH H—OH
frutose-6-fosfato @
A?: ATP = M92+ I-WJH
e 3 fosfofruto- HO H
ADP -] %"= 20,p—0=CH, 0. _CHyO-P0;
FBP frutose-1 ?G-dlfosfato OH
4 \/aldolase Ho H
20, P—0-CH =0—P0?
GAP DHAP CRARL AL 20t b 1R
GAP 5 trlose fosfato isomerase H - + \C/§0
2NAD + 2Pi I i+ L 6\ V\gllceraldeldoiip ¢ s
l ' | | desidrogenase QH .0-P032
1,:;-BPG 1, 3.Bpg ADp 1 ,3-bifosfoglicerato 2°3P{’CHE‘?'QO
fosfoglicerato
2ADP | | ATP-([HRE OH o
3-PG 3-PG 3-fosfoglicerato 20,P—0-CH;C—C
/l :fosfoglicerato 3 2 |I_| \\0
8| i /mu‘tase '203P_(|) ,D'
2-PG 2-PG 2-fosfoglicerato HO-CH,-G—C
ol H ©
1'/ enolase
HZO \ ,M92+ -203P.._CI) lo-
PEP PEP fosfoenolpiruvato CH,= ¢
2ADP ADP. | Giinese
K / " ATP~ Mg?* | K* ST
- - 'd
Plr\]wa piruvato CH _C_C\\o
Glicose — 2lactato + H* AG°’=-196 kJ mol-! de glicose

-17,2

-22,8
+7,9

-16,7

+4,7

-3,2

’

-23,0



Definigdo de caloria: energia necessaria para aquecer

1 grama de dgua de 14,5 para 15,5°C

o

(D

Energia produzida a partir da
oxidagdo completa de vdrios
compostos orgdnicos a dioxido
de carbono e agua

Variagdo de entalpia AH
medida em um calorimetro
(calor liberado)

Eletrodos
ignigao R
Termémetro Termoémetro
a a /\\ sobrecamara

Camara
Sobrecamara

Banho de agua 5
Amostra Frasco de reagao

Glicose 2.817
Acido 10.040
palmitico

Carboidratos -

Proteinas -

15,6

39,2

16
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1,5

1,5




Classificacao das Vias Metabodlicas

METABOLISMO - Catabolismo + Anabolismo

Catabolismo: degradacao de
moléculas organicas

-exergonica

-oxidativo

Anabolismo: sintese de moléculas
organicas

- endergonica

- redutor

Macromoléculas
celulares

Proteinas
Polissacarideos
Lipideos

Acidos nucleicos

ADP + HPO’
NAD*
NADP*
FAD

ATP
NADH

NADPH
FADH,

] \
Anabolismo .

Energia
quimica

Moléculas
precursoras
Aminoacidos
Aclcares
Acidos graxos
Bases nitrogenadas

Nutrientes
energéticos

Carboidratos
Gorduras
Proteinas

|

Catabolismo

Produtos finais
sem energia

o,
H,0
NH,




CATABOLISMO ANABOLISMO

Catabolismo e Anabolismo

Nivel Polimeros: ,
Proteinas pOl Imeros
(1) Acidos nucleicos
Polisacaridos

Ambas ocorrem em 3 grandes niveis Lipidos
0 7 J\
de complexidade (das moléculas JLT
envolvidas) Monomeros:

Aminoacios
P Nucleotidos monomeros
AzUcares
Acidos grasos
Glicerol

AN
ReacBes endergdnicas podem ser &

e V

impulsionadas por reacdes metabolicos.
A e Piruvato
exergonicas: ©

Acetil-CoA

Intermediarios del ciclo
del acido citrico

intermediarios

— necessidade de acoplamento das o
metabdlicos

reacoes

Produccion

— intermediarios energéticos pt

Moléculas
pequenas sencillas:

H,0 | [ co




Principio Geral do Metabolismo Energético:

"O catabolismo libera a energia que sera utilizada no

anabolismo."

}

Transferéncia de energia
INTERMEDIARIOS ATIVADOS

Como ocorre a transferéncia de energia?
*Na forma de pares de elétrons do atomo de hidrogénio;
*Na forma de compostos fosfatados.




O papel do ATP

NH

2 Phosphoenolpyruvate
N A 60
a4
. ‘<N N)\ - 1,3-Bisphosphoglycerate
o B -50 | Phosphocreatine
S
E. -40 |- “High-energy”
HO OH 3 phosphate
e — ~
Rib ” compounds
L osa | w =30 ATP
>
L | 9 “ ”
Adenosina trifosfato 2 Low-energy
(ATP) B 00 - ® phosphate
& @ compounds
- GO ; .
< Glucose-6-phosphate
-10 -
1r Glycerol-3-phosphate
Se liberan 31 kJ/mol de energia 0 —
ADP * - cuando el ATP se convierte
Vs
1 Quadro de conceitos avancados
AMP A funcao metabdlica do atp requer magnésio
. O ATP prontamente forma um complexo com o ion magnesio e tal complexo €
4 necessario em todas as rea¢oes nas quais o ATP participa, incluindo a sua sintese. Uma
Ade deficiéncia em magnésio impede virtualmente todo o metabolismo, visto que o ATP

nem pode ser formado nem utilizado em quantidades adequadas.
18



O papel da coenzimas

Oxidized form (NAD+) Reduced form (NADH + @:

CONH, I\(duchon )}cow
AW O\ldahon N

N %
; _&'U—( H, o

© Ku w)
H ' H
OH O
§) NH,
‘ o]
/x'/ 0—CH, N
o X NH 2H*, 26
. -
J :
OH OH X
N (@]

NAD
FAD

NADP

Z——I

—2=

aA—2=



O papel da coenzimas

Tabela 1 — Vitaminas, coenzimas e suas reacoes.

Vitaminas

Coenzimas

Vitamina A — Retinol
Vitamina B1 — Tiamina
Vitamina B2 — Riboflavina

Vitamina B3 — Niacina
Acido Lipéico

Vitamina B5 — Acido Pantoténico
Vitamina B6 — Piridoxina

Vitamina B7 — Biotina (Vitamina H)
Vitamina B9 — Acido Félico

Vitamina B12 — Cobalamina

Vitamina C — Acido Ascérbico

Vitamina D - Colecalciferol

Vitamina E — Tocoferol e Tocotrienol
Vitamina K — Filoquinona e Menaquinona

Tiamina Pirofosfato (TPP)
FAD, FMN

FADH,, FMNH,

NAD", NADP"

NADH, NADPH

Lipoato

Diidrolipoato

Coenzima A (CoASH)
Fosfato de Piridoxal (PLP)

Biotina
Tetrahidrofolato (THF)
Coenzima B12

Vitamina KH,

20



Em tese o metabolismo é simples!?

Complex metabolites

ADP + HPO?%-
NADP*

Degradation Biosynthesis

Simple products

ATP e NADPH sao fontes de energia livre para as reacoes

Biosintéticas




PARA PENSAR!!!!




POLISSACARIDIOS PROTEINAS LIPIDIOS
I I I Conversoes Possivel???

| GLICOSE | | Aavmoicmos | [AcmosGRaXOs|  Ptn—> g| icose
I Asp | Gly Leu Gh
Fy Ala Ile Fy .
— Fosfoenolpiruvato (3) Ser Lys Ptn 9 AC- G raxo Sl m

l Cys Phe

Lactato =— Piruvato (3) *

[ Glicose--> Ac. graxo  Sim
3 ! f Glicose—>Ptn N3o

o Acetil-CoA (2) ;
/\ Ac. Graxo > glicose Nao
co,
! Acido graxo—> Ptn N3o
xaloacetato (4) Citrato (6)
v o
co,
Malato (4) Isocitrato (6)
\4 f\* Co,
Fumarato (4) o.— Cetoglutarato (5) 4—

\‘ Succinato (4) & co,

23



Animais de laboratorio foram submetidos a dietas compostas
exclusivamente de carboidratos (Grupo 1), ou lipidios (Grupo 2)
ou proteinas (Grupo 3). Estes trés tipos de macronutrientes sao
essenciais para a sobrevivéncia. Nao havendo outras restricdes na
dieta, prever que grupo de animais sobreviveria:

a) Grupo 1
b) Grupo 2
c) Grupo 3
d) Nenhum grupo



centrais

Vias centrais — responsaveis
por grande parte da
transferéncia de massa e
geracao e consumo de energia

S
llllllll

FIGURA 12.2

Vision general del metabolismo. Se
muestran las rutas metabdlicas centrales y
===> Flujo electrénico algunos de los intermediarios clave. En esta
figura, las rutas catabdlicas (en rojo) van hacia
abajo y las anabdlicas (en azul) hacia arriba.
Obsérvese los tres niveles del metabolismo.




Fase inicial do catabolismo de @ Polisacéridos
Carboidratos: Glicolise

-

Monosacaridos

&

F (2] Glucodlisis
E:A Glucosa
- ‘ ADP G|icse][aldfethido-
lg -fosfato
v ~, ﬁ
(&(8] Piruvato

ransportadores
electrénicos
reducidos

JAN

9 A la fermentacion
O respiracion



gliconeogénesis

<

Polisacaridos

—

AzUcares ligados|
a nucledtidos

On EH]

Amino-
acidos

Glicerol

Gluconeogénesis

Gliceraldhido-
3-fosfato

=

Piruvato

\

<

27



Metabolismo oxidativo

A % HA —l\

Componentes:
- Ciclo de Krebs ou do acido citrico ou
dos acidos tricarboxilicos

- transporte de elétrons e fosforilagao
oxidativo

Glucolisis

Piruvato

CO,

Acetil-CoA

Ciclo
del acido
citrico

Transportadores
electrénicos
reducidos
NADH, FADH,

Transportadores
electrénicos
oxidados
(NAD+*, FAD)




Vias catabodlicas

convergem no
ciclo do acido
citrico

Aminoacidos

e

-

r
-

Acidos grasos

Oxalacetato

.
Ciclo
del acido e \
citrico @
a-Cetoglutarato

Succinil-CoA

o)

H+ 1,0,

Transportadores
electrénicos
oxidados
(NAD*, FAD)



Fosfolipideos

\

Triacilglicerdis === Acidos graxos

Amido Alanina

wlalanina

Glicogénio ===y Glicose =mm===pp- Piruvato

/

Sacarose Serina Leucina
Isoleucina
(a) Catabolismo convergente

Citrato
Oxaloacetato

co,

el Acetoacetil-CoA

Borracha Horménios

esteroides

/

Pigmentos
carotenoides

/

Isopentenil- i > Acidos
-pirofosfato Colesterol biliares
Mevalonato Vitamina K Esteres de

colesteril

7

Eicosanoides

N

Acidos graxos === Triacilgliceréis

N\

Diacilglicerol-CDP === Fosfolipideos

(b) Anabolismo divergente

30



Metabolismo de lipidios e esterdides
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METODOS DE ESTUDO DO
METABOLISMO

Uma Via metabodlica pode ser compreendida em varios niveis

1. Em termos de sequencia de reagdes em que um determinado nutriente é
convertido nos produtos finais e na energia dessa conversao

2. Em termos dos mecanismos pelos quais cada intermediario é convertido
ne seu sucessor

3. Em termos dos mecanismos de controle que regulam o fluxo de
metabolitos através da via. Isso inclui as relacdes entre os 6rgaos que
ajustam sua atividades metabolicas as necessidades do organismo como
um todo.
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