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Onde ocorre a síntese de lipídeos??



Biossíntese de Ácidos Graxos



Síntese de Ácidos Graxos

• Transporte de acetil-CoA para o citossol sob a forma de 

citrato.

• Ativação do acetil-CoAà malonil-CoA(carboxilação).

• Elongamento da cadeia de carbonos pelo 

complexo multienzimático chamado de 

sintase de ácidos graxos.

Etapas
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citossol

Transporte de Acetil-CoA via Citrato

• Acetyl-CoA mitocondrial é transferido para o 
citossol na forma de citrato.

Matriz Mitocondrial Citossol



citossol



citossol

A acetil-CoA é transportada para o citosol sob a forma de citrato.

Gera um NADPH e oxalacetato se regenera na mitocôndria.
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Mas por que o citrato se acumula?

Uma breve explicação. Em situação de alta oferta de nutrientes:

-Razão ATP/ADP alta.
-Acúmulo de NADH e FADH2.
-Inbição das enzimas isocitrato desidrogenase e alpha-cetoglutarato 
desidrogenase.
Acúmulo de isocitrato → citrato (tendência do equilíbrio).



Síntese de Ácidos Graxos

Etapas

• Transporte de acetil-CoA para o citossol sob a forma de 

citrato.

• Ativação do acetil-CoAà malonil-CoA (carboxilação)

• Elongamento da cadeia de carbonos pelo complexo 

multienzimático chamado de sintase de ácidos graxos.



Malonil-CoA

• Acetil-CoA sofre ativacao por meio da transferência 

de um grupo carboxila, produzindo malonil-CoA



Biotina serve como carreador temporário de CO2.

A carboxilação ocorre de modo similar às reações de carboxilação 

promovida pela piruvato carboxilase e propionil-CoA carboxilase.

Acetil-CoA Carboxilase (ACC)
(Promove a carboxilação da acetil-CoA)



• A carboxilaçao do acetil-CoApara formar malonil-

CoA é irreversível, sendo um ponto importante de 

regulação!!

• ACC utiliza bicarbonato e ATP (e biotina!)

• Em E.coli a enzima possui 3 subunidades

• Em animais as 3 subunidades fazem parte 

de um polipeptídeo multifuncional

Acetil-CoA Carboxilase (ACC)



➢ Acetil-CoA carboxilase possui 3  
unidades funcionais:

- Proteína carreadora de biotina

- Biotina Carboxilase

- Transcarboxilase

Acetil-CoA Carboxilase (ACC)



Síntese de Ácidos Graxos

Etapas

• Transporte de acetil-CoA para o citossol sob a forma de 

citrato.

• Ativação do acetil-CoA à malonil-CoA(carboxilação).

• Elongamento da cadeia de carbonos pelo complexo 

multienzimático chamado de sintase de ácidos graxos.



As 4 etapas envolvidas

no enlongamento da

cadeia do ácido graxo
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Sintase de ácidos graxos 

possui 7 sítios ativos

-As 7 proteínas atuam conjuntamente para catalisar a 

síntese de ácidos graxos a partir de malonil-CoA e 

acetil-CoA

-Durante todo o processo, os intermediários 

encontram-se covalentemente ligados a um dos dois 

grupos tiois



Os tióis da sintase de ácidos graxos são carregados com grupos

malonil (proveniente de malonil-CoA) e acetil (proveniente de

acetil-CoA).

O “início”...

Malonil

Acetil

ACP

Acyl Carrier 

Protein

KS

-Ketoacyl-ACP-

Synthase

(Vit B5)



1. Condensação

ACP

ACP

Aceto-acetil-ACP

-cetoacil-ACP-Sintase

KS

KS

“a descarboxilacao do malonil-

CoA torna a reacao 

termodinamicamente favoravel”



2. Reduçao

Aceto-acetil-ACP

ACP
KS

ACP
KS

-cetoacil-ACP-Redutase

-hidroxibutiril-ACP



3. Desidrataçao

-hidroxibutiril-ACP

ACP
KS

ACP
KS

trans-2-butenoil-ACP

-Hidroxiacil-ACP-desidratase



4. Reduçao

trans-2-butenoil-ACP

ACP
KS

ACP
KS

Enoil-ACP-Redutase

butiril-ACP



Início do segundo ciclo de 

elongamento...

• Após o primeiro ciclo, o grupo 

butiril é transferido de ACP 

para KS,

• O ACP livre liga-se a outro 

malonil

• …e inicia-se outro ciclo de 4 

etapas …



As 4 etapas são repetidas até formar palmitato

(16 C)

malonil

malonil

malonil

2C

acetil

4C malonil
6C

ACP
KS

8C 16C



ACPKS

Síntese de palmitato 16C



Portanto:

Grupo acetato é adicionado no começo.

Então é necessário 1 malonato para extender a cadeia por 2 

carbonos.

3C  = Malonato

2C  = Acetato

1C  = CO2

3C 

2C

1C

FAS FAS

3C 

1C

FAS

2C

2C

2C

2C

2C

3C 

1C

2C



Estrutura de sintases de ácidos graxos

• Embora em bactérias as enzimas apareçam 

separadas em 7 cadeias polipeptídicas, em 

mamíferos as 7 atividades enzimáticas

estão contidas em uma grande cadeia 

polipeptídica.



De onde vem o NADPH (força redutora)??

Via das Pentoses



Características da Biossíntese de Ácidos Graxos

• Como é típico das vias biossintéticas a síntese de 

ácidos graxos é:

– Endergônica

– Redutiva

• A síntese utiliza:

– ATP como fonte de energia metabólica

– NADPH como carreador de elétrons

– Complexo enzimático grande e sofisticado



Degradaçao vs. Síntese de Ácidos Graxos

• Ocorrem por processos

diferentes

• Utilizam enzimas e coenzimas

diferentes.A degradação 

envolve a participacao de 

NADH/NAD e a síntese 

envolve NADPH/NADP

• Ocorrem em compartimentos

celulares diferentes

• Na degradação os

intermediários estão ligados a

CoA e na síntese os

intermediários estao ligados a

Proteína Carreadora deAcila



Como a síntese e a oxidação de 

ácidos graxos são reguladas??



Regulação da -oxidação

Citosol (Biossíntese) Mitocondria (Beta-Oxidaçao)

Inibe

Durante a síntese de ácidos graxos a 

oxidação de ácidos graxos é impedida.



Acetil-CoA 

Carboxilase
Ativa (desfosforilada)

na forma de um longo 

filamento

Regulação da Síntese
[glicose]

Glicose Fosfofrutoquinase-1

2 Piruvato Acetil-CoA 

Oxaloacetato

Carnitina-Acil  
Transferase I

Funções do citrato:

-Inibe a fosfofrutoquinase 1

-Ativa a acetil-CoA carboxilase

-Origina acetil-CoA citosólica

Insulina Elevada 

Glucagon Baixo



Acetil-CoA 

Carboxilase
Ativa (desfosforilada)

na forma de um longo 

filamento

Regulação da Síntese

Carnitina-Acil  
Transferase I

[glicose]



Regulação da Síntese

[glicose]

Acetil-CoA 

Carboxilase 

Fosforilada (Inativa!!)

Dissociação em 

protômeros inativos
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Síntese de Triacilglicerídeos

Triacilglicerol



Síntese de Fosfolipideos

Glicerofosfolipideo



Origem do glicerol 3-fosfato utilizado na síntese de TGA

Tecido Adiposo

Fígado e Rim

Nao tem no tecido
adiposo



BIOSSÍNTESE DE LIPÍDEOS
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Biossíntese de Colesterol

Colesterol





1. Condesação e formação de mevalonato.

2. Conversão do mevalonato em unidades de 

isoprenos ativados.

3. Polimerização de 6 unidades de isopreno 

(5C) para formar uma estrutura linear de 

30 C (esqualeno).

4. Ciclização de esqualeno forma os quatro 

aneis do núcleo esteroidal. Reações 

subsequentes de oxidação, remoção e 

migração de grupos metilas leva à 

formação de colesterol



Onde ocorre a síntese de lipídeos??



Retículo Endoplasmático

Regulação!!
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