Periodo Absortivo
(logo apds 1ingestao de alimentos)



Seres humanos podem consumir alimentos a uma
velocidade muito maior que suas necessidades
caloricas basais, o que lhes permite sobreviver de
refeicao para refeicao

Infelizmente, uma capacidade quase ilimitada de
consumir alimentos € acoplada a uma capacidade

quase ilimitada de armazenar triacilglicerol.

Obesidade € a consequéncia do consumo de alimentos em excesso



Periodo Absortivo

Relacao insulina/glucagon
Induz sinteses



Periodo Absortivo
alta relacao insulina/glucagon

e (s nutrientes absorvidos no intestino sao

conduzidos para o figado.

e Cerca de 2/3 da glicose circulante € captada
pelo figado.

e O excedente € mantido em circulagao e
provoca apmento da glicemia.
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L] WER R Efeitos dainsulina sobre a glicose sanquinea: captacao de glicose pelas células e armazenamento
como triacilglicerdis e glicogénio

Efeito metabélico Enzima-alvo

T Captacao de glicose (musculo, tecido adiposo) T Transportador de glicose (GLUT4)
) Captacao de glicose (figado) T Glicocinase (expressio aumentada)
T Sintese de glicogénio (figado, musculo) T Glicogénio-sintase

! Degradacio de glicogénio (figado, musculo) 1 Glicogénio-fosforilase

T Glicélise, producio de acetil-CoA (figado, musculo) T PFK-1 (por T PFK-2)
T Complexo da piruvato-desidrogenase

T Sintese de acidos graxos (figado) T Acetil-CoA-carboxilase

T Sintese de triacilglicerol (tecido adiposo) T Lipase lipoproteica

Aumenta a via das pentoses



CONTROLE DO NIVEL SANquNE() DE
GLICOSE (Glicemia) PELO FIGADO

Apos o jantar Glucose from De manha

Glucose released
the blood

into the blood

ol < - - 4 ;
muiatea bv insulin '
QLT S A LA-1" L A B .t ,:'.—-.L'HJ.—"- Ras 2 & Ve vva e
g DY QIUCadon
7 b

Glycogen <~ 6-phosphate < Glucose | Glycogen —> Glucose —> Glucose

/ \ 6-phosphate

Used as fuel Fatty acids
used by the

synthesis - : : _
liver as fuel '

(Contains fatty acids) Fatty acids from
to adipose tissue adipose tissue

Fatty acid

De manha: 80 mg glicose/dL sangue.
Durante o dia: pré-refeicao, 80 mg/dL; pés-refeicao, 120 mg/dL.




Destino da glicose no figado
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A glicose recebida pelo figado € fosforilada pela glicoquinase
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A fostorilagao da glicose € o primeiro
sitio de controle

e Na maioria dos tecidos a glicose 6-P € um potente
inibidor alostérico da hexoquinase.

e Desta forma o tecido ajusta a captacao da glicose a
sua utilizacao.

e No figado a enzima € a glicoquinase (glicocinase).

Kyt 100 vezes maior que da hexoquinase. Isso
restringe a capitacao de glicose pelo figado em
glicemia baixa. Em glicemia alta permite o
armazenamento de glicogénio.



Glicogénese Glucose

Glicose também vai para a ATP
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Figure 15.53. Pathway of glycogenesis.

Textbook of Biochemistry With Clinical Correlations, Sixth Edition, Edited by Thomas M. Devlin. Copyright © 2006 John Wiley & Sons, Inc.



Ativagao da sintese do glicogénio
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A regulacao da glicolise e da
gliconeogénese

A regulagao dessas 2 vias € reciproca.

A regulacao € exercida nas 3 etapas em que
as vias diferem:

Glicose — Glicose 6-Pi1
Frutose 6-P1 — Frutose 1,6-bifosfato

Fostoenolpiruvato — Piruvato
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Fosfofrutoquinase: controle principal
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Fructose 6-phosphate
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Frutose 2 .,6-bifosfato

* No figado, o efetuador alostérico mais
potente no controle da glicolise e da
gliconeogénese € a

Frutose 2 .,6-bifosfato
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ATP Fructose 6-phosphate
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ADP Fructose 2,6-bisphosphate
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PKF-2 e FBPase-2 dominios diferentes na mesma proteina bifuncional
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Glicose dieta
Aminiacidos dieta l

\ -

Acetil-CoA

Acidos graxos dieta

Ativagao da piruvato carboxilase

Piruvato + HCO; + ATP Oxaloacetato + ADP + Pi

Piruvato carboxilase (figado e rim)

Virtualmente inativa na auséncia do seu efetor alostérico positivo:
acetil-CoA
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Polysaccharides

Nucleic acids Lipids
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Esse processo continua enquanto tiver ADP suficiente

* A medida que ADP l a fosforilagdo oxidativa l

+ NADH I

|

Inibe o ciclo de Krebs



Principal regulacdo da sintese dos acidos graxos

Acetil-CoA + ATP + HCO;

acetil-CoA carboxilase

(+)citrato, iInsulina

(-)Palmitoil-Coa, glucagon, adrenalina

malonil-CoA + ADP + Pi1



A oxidacado dos acidos graxos depende da entrada na mitocOndria
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A sintese de acidos graxos faz cair a
relacio NAPH/NADP+

!

Desinibi¢ao das desidrogenases da via das pentoses

!

Ativa via das pentoses
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Estabelece-se um equilibrio dinAmico entre a producao de
NADH, acetil-CoA extramitocondrial e ATP
contrabalanceada pelo consumo destes na sintese de
acidos graxos e triacilglicerois

Esta situagdo ¢ mantida enquanto houver grande oferta de nutrientes,
glicose em particular, levando a altos niveis de insulina e niveis altos de ATP

Acidos graxos e triacilglicerois



' Insulina

Entrada de aminoacidos nos tecidos e sintese protéica

Apenas aminoacidos excedentes serao oxidados, Km alto



Os produtos das sinteses hepaticas sao destinados para exportacao, com excessao do glicogénio
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Insulina

l

Promove a utilizacao de glicose pelos tecidos periféricos

Glicose

Musculo Tecido adiposo

! l

glicogénio Acidos graxos e glicerol 3-fosfato
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