METABOLISMO INTERMEDIO

Met. int..- es una actividad de las cels. altamente organizada sistemática controlada, son rx. bioquímicas en organismos vivos para obtener energía. (las rx. son en cierto grado reversibles)

Rx. Química.- rx. no enzimática

Rx. Bioquímica.- rx. con enzimas

Catabolismo.- Degrada macromoléculas a nivel celular (rx exergónicas)

Anabolismo.- Síntesis de macromoléculas requeridas por el organismo (rx. endergónicas)

Anfibolismo.- Síntesis de precursores. 

Anabolismo y anfibolismo sirven para producir energía.

La liberación de energía la realizamos por medio de Calor y de Entropía.

No hay reciclaje de energía.

Homeostasis.- Capacidad del organismo a mantener el equilibrio a pesar de las condiciones que lo afectan.

La materia orgánica se compone de C,H,O,N.

Los organismos vivos necesitan fuentes de carbón:

Autotrófico (fotosintéticos).- Adquieren el CO2 de la atmósfera “sol”, desechan O2

Heterotrófico.- Se alimentan de la materia orgánica ox. redox.
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Energía

1.- Fotolitotróficos


CO2




HUV

2.- Fotoorganotróficos

Mat. orgánica



HUV

3.- Quemolitotróficos


CO2




Rx. Químicas

4.- Quemoorganotróficas

Mat. orgánica



Rx. Químicas

Digestión.- En el tracto gastrointestinal hay hidrólisis por las hidrolasas.

La biosíntesis de ac. grasos ocurre fuera de la célula

Hay una interdependencia por el Nitrógeno

N2 atmosférico---(  Bacterias-----(Amonia----(Bacteria----(Nitritos, Nitratos----(Plantas----(Aminoácidos----(Animales.

Flujo de energía :

E.  solar----(Fotosíntesis----(Heterotróficos----(Trabajo celular----(Formas inútiles de enrgía (calor).

CARBIHIDRATOS  (rutas convergentes


PROTEINAS  (rutas divergen-              GRASAS Y                produccion de energía

POLISACARIDOS    tes.

PROTEINAS              exergónicas).



LIPIDOS   requieren energía
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Ac. grasos









Basesa nitrogenadas

De Oxalacetato a Malato si pasa la membrana de la mitocondria, el Acetil CoA no pasa.

El ciclo de Krebs es una ruta anfibólica porque forma parte del catabolismo y abnabolismo.

Catabolismo :

I fase ---(Digestiva (degradación)

II fase---(Conversión a Acetil CoA

III fase ---( Oxidación del ciclo de krebs de Acetil CoA

Todo el catabolismo genera ATP y compuestos que requieren el anabolismo.

El hígado es el principal órgano que recicla los nutrientes (procesa y distribuye).

Los lípidos se absorben como quilomicrones (lipo prot.) son absorvidos por vías linfáticas.

Lipoproteín lipasa (LPL) .- Se encargan de hidrolisar los ac. grasos, se encuentran en los músculos y citoplasma.

En la mitocondria esta el grueso de energía (ciclo de krebs y respiración cel.)

Los TAG el tejido adiposo si se puede quedar con ellos y el hígado no

REGULACION METABOLICA

Mecanismo a nivel ez. se utilizan ez. regulatorias y a nivel hormonal se utilizan mensajeros químicos, ambos no son independientes.

Rx de no equilibrio----(rx. no reversibles, no tienden al equilibrio.

Reg. Int.  {Reg. ez..          {Ez. Reg.

Reg. Int   {Reg. integral    {Reg. hormonal / N.T.

Regulación enzimática

Mecanismos de regulación a nivel ez.

1.- Modifican la cantidad absoluta de la ez ; se divide en :

A nivel genético
a)Inducción---(Activar sint. de ez. reg.




b)Represión----(Inhibir la sint. de la ez.




c)Alteración de la traducción----( Lectura del ribosoma

d)Recambio ez. (kdeg/ks) Constante degradación de la ez.                    e)Pro- ez. ----(es una ez. inactiva (simógenos) una ez. PH,                                                                             Hormona, o Hidrólisis hacen que se active la hormona.

Requerimientos de una ez. para poder trabajar :

a)Condición de medio favorable, Co ez., sustrato, temperatura.

2.- Modifican la cantidad de la ez.

Mod. alostérica puedeser (+) o (-)  metabolitos metabólicos, quiere decir, que se pegan en otro lugar fuera del catalítico.

(+) Al unirse a la ez. la activan más.

(-) La desactivan o la ponen menos activa, ejemplos : Retroalimentación negativa----( significa que el producto final es un mod. (-) alostérico de esa ez.

Características de Ez. Alostéricas :

1.- Se componen de una cadena o subunidad peptídica.

2.- Tienen centros funcionales separados catalítico y regulador

3.- Ez alostérica pueden estar sujetas a control (+) o (-)

4.- Tienen efectores que pueden ser co ez., sustratos o productos.

5.- Sufren cambios a su conformación o en la cooperatividad de los polipéptidos componentes cuando son influenciados por los efectores apropiados.

6.- Se clasifican en 2 grupos de acuerdo a su comportamiento cinético.

gráfica :

Ez. Alostéricas se clasifican por su comportamient cinético :

1.- Las K, su mod. alostérico afecta la Km sin mod. Vmax

2.- Las M mod. Vmax sin mod. Km

3.- Las V mod. Vmax sin mod. Km

MODIFICACION COVALENTE

Se  forma un enlace químico con un fosfato en mamíferos o unnucleótido en bacterias, todo esto a una ez. regulatoria que poseen residuos de OH o serina, este tipode rx. consume ATP, la ez. fosforilada puede ser la forma activa o inactiva.

Quinasa----( Meten Fosfato

Fosforilasa----( Quitan Fosfato

La adición o eliminació del fosfato es catalizado por ez. específicas llamadas convertidoras----(estas están sujetas a regulación hormonal

Cascada ez.----( la activación de una ez. provee la act. de una segunda y a la vez de una tercera y sucesivamente.

HORMONAS

Comunicación entre células :

a)Por contacto directo entre la superficie celular.

b)Mediante hormonas y/o neurotransmisores.

Endócrinas---(Tejidos y órganos distantes

Parácrinas----(Tejidos adyacentes

Autócrinas---(Mismo tejido

MECANISMOS GENERALES DE ACCION HORMONAL

a)Receptores intracelulares

b)Receptor de membrana

c)Canales iónicos y receptores con actividad catabólica

Ni hormonas ni neurotransmisores pueden funcionar sin su receptor

Tejido blanco.----(Hay receptores para que se pueda hacer sentir el mensaje.

CARACT. DE NEUROTRANSMISOR Y HORMONA

PROPIEDAD



S.NEURAL


S.ENDOCRINO

Vía




Nervios


Sangre

Sacción



Parácrina


Endócrino gral.mente










a vecas paracrina y 










autócrina.

Tipo de respuesta


Rápida(-1seg.)


Lento(seg/hrs.)

Tejido Blanco



Unicos y localizados

Múltiples y disernidos

Coordinan



Función motora

Reg. metabólica

Los receptores son glucoproteínas.

SEMEJANSAS ENTRE N.T. Y HORMONAS

a)Ambos requieren de receptores específicos

b)Muchas sust. actún como N.T. y Hormonas (insulina, Glucagon, Colecistocinina, son hormonas y también N.T. en el cerebro, la Dopamina es un característico N.T. actúa como hormona en el eje hipotaláminco hipofisiario.

c)Podemos utilizar sust. químicas similares o idénticas para sus efectos biológicos (AMPc)

d)Pueden actuar sobre los mismos tejidos, a veces con efecto idéntico, ejemplo : adipocitos estimulados por S.N. Simpático o por la liberación de hormona de la médula adrenal.

e)Pueden estar muy relacionados químicamente ejemplo : Norepinefrina que es liberada en el S.N. Simpático es muy semejante a la adrenalina liberada en la médula suprarrenal.

f)  Pueden tener mecanismos de almacenaje y de secrescón que pueden ser semejantes  ejemplo : algunas dependen de Calcio.

El glutamato es un nuerotransmisor muy importante, es el principal N.T. activador, el receptor es el NMDA.

CRITERIOS PARA LA CONSIDERACION DE UN N.T.

a) Que se libere en cantidades adecuadas cuando el nervio es estimulado.

b)  Que reprodusca el efecto de la estimulación eléctrica del nervio.

c)  Que haya las ez. para la síntesis en la terminal pre-sináptica.

d)  Que reproduzca la acción en la membrana pre-sináptica.

e)  que exista unmecanismo rápido para terminar la acción del N.T.

                      FACTORES QUE INFLUYEN EN LA REGULACION DE LA SECRECION HORMONAL

a) Abastecimiento de sangre en la glándula endócrina y tejido blanco.

b)  Proteína portadora característica hidrofóbica o hidrofílica.

c)  Regulación positiva poco común (eje FSH Estradiol)

d)  Retrocontrol muy común (eje Tiroxina TSH) niveles de hormona regulan la secreción.

e)  Alteración de los receptores :


1.- Producción de anticuerpos que inhiben o activan los receptores


2.- Receptores ausentes o disfuncionales (pseudohiperparatiroidismo).


3.- Regulación anormal de receptores.

f)  Desctrucción de la hormona :

Específica en la misma célula en que activa y puede coincidir con el ciclo vital del receptor.

HORMONAS



GRUPO I


GRUPO II

Solubilidad



Lipofílicas


Hidrófilas

Proteína de transporte


Sí



No

Vida Media



Larga



Corta

Receptor



Intracelular


Extracelular

Mediador



Complejo


Segundo  

hormona receptor   

Mensajero

UNION HORMONA RECEPTOR VS. H PROT. PORTADORA

Afinidad



Alta 



Baja

Especificidad



Alta 



Baja

Reversibilidad



Sí



Sí

Concentración



Baja



Alta

Ttraducción de Señal


Sí



No

Hormonas de naturaleza peptídica y protéica :
Oligopéptidos

Vasopresina

Oxitosina

TRH 
GNRH

Colecisticinina

Hormonas Polipéptidos :

PTH (Paratiroides)

Calcitonina

Insulina

Glucagon

ACTH

Hormonas Protéicas :

GH (hormona del crecimiento)

Prolactina

Renina.

Glucoproteínas :

FSH

LH

TSH

Eritropoyetina

Hormonas que son moléculas pequeñas :

Catecolaminas



Precursor

Adrenalina



Tirosina

Noradrenalina



Tirosina

Dopamina



Tirosina

Esteroides y Derivados :

Su precursor esd el COLESTEROL

Cortisol y otros glucocorticoides

Aldosterona y otros mineralocorticoides

Testosterona y otros andrógenos

Estradiol y otros estrógenos

Progesterona y otras progestinas

Colecalciferol y  Vit. D.

Hormonas Tiroideas :

Su precursor es la TIROSINA.

Tiroxina T4

Triyodo tironina T3

OTROS :




Precursor

Serotonina




Triptófano

Melatonina




Triptófano

Prostaglandinas



Ac. Araquidónico

CLASIFICACION DE LAS HORMONAS EN FUNCION DE SU RECEPTOR.

GRUPO I :

Receptor intracelular  (lipofílicas)

Estrógenos

Progestágenos

Andrógenos

Mineralocorticoides

Glucocorticoides

Calcitrol

Hormona Tiroidea

GRUPOII

Receptor de membranas :

Hidrofílicas (requieren 2do. mensajero o señal para translucir su acción reguladora .

A)El segundo mensajero es AMPc :

ACTH, FSH, LH, TSH

Angiotensina 2

Gonadotrofina corionica humana (HCG)

Lipotropina

Hoirmona estimuladora del melanocito (MSH)

Vasopresina

Acetilcolina

Glucagon

ß-Catecolaminas

Catecolaminas alfa-2

Hormona liberadora de Corticotropina.

B) El segundo mensajero es GMPc :

Factor Natriuréico

Oxido Nítrico

C)  El segundo mensajero es el mecanismo Calcio Fosfoinoles :

Catecolamina alfa-1 adrenérgico

Colesistonina

Sustancia P

Vasopresina

Acetilcolina

Oxitocina

GnRn

D)  El segundo mensajero es el sistema Tirosin-Quinasa o Cascada Fosfatada :

Insulina

Factor de crecimiento sujeto a la insulina

Factor de crecimiento Epidémico

Factor de crecimiento Plaquetario

Factor de crecimiento de Fiubroblastos

Factor de crecimiento Nervioso
Hormona del crecimiento

Somatrotopina-Corionica CS

Vías de Señalización celular :

Vias principales / Mediador Intracelular

1) AMPc

2) Proteína RAS

3) Inositol 1,4,5, trifosfato

4)  Factor de transacción, pertenece a la familia de los receptores de la hormona Tiroidea.

La transducción de la señal a todos utiliza Proteín Quinasa (Fosforila la Proteína intracel).
La Fosforilación de las proteínas tiene que ser reversible (Proteín Fosfatasas)

Las hormonas Hidrofílicas siempre necesitan un receptor en la membrana.

AMPc es un regulador metabólico, pero se produce del ATP, en la membrana celular hay una ez. llamada Adenin Ciclasa.

Una hormona que se active sobre Adenil Ciclasa va a aumentar los niveles de AMPc y si lo inhibe, el AMPc baja o disminuye, La insulina baja AMPc.

Hormonas que aumentan la Adenil Ciclasa :

ACTH

ADH

ß- Adrenérgicas 

Calcitonina

Hormonas que inhiben la Adenil Ciclasa :

Insulina

Acetilcolina

Alfa-Adrenérgicas

Angiotensina

Las hormonas que utilizan Calcio y Fosfoilocitoles através de proteína G van a estimular a la membrana.

GTP activa la prot. G, GDP la inactiva.

DIGESTIVO

Proteínas----(L A.A.----(Absorción----(Tejidos

CHO---(Monosacáridos----(
Lípidos---(Ac. grasos----(TAG---(Q.M .

                    MAG

                    DAG 

Jugo Gástrico, componentes :

HCL

Lipasa

Pepsinógeno

Renina

Mucina

Electrolitos

Jugo pancreático :

Tripsina

Q.  Tripsina

Elastasa

C.  Peptídico

Amino Peptidos

HCO3

La colecistocinina provoca la contracción para secretar bilis.

Bilis.- Principal coincentración de sales biliarespara la digestión de grasas por su acción emulsificante através de las micelas contienen también Bicarbonato.

No tiene ez., no tiene acció protéica

La bilis es una vía de excresión del colesterol y pigmentos biliares.

DIGESTION Y ABSORCION

ORGANOS



PRINCIPALES FUNCIONES

Glandulas Salibales


Producción de fluido, amilasa, lipasa

Estómago



Producción de HCL, Lipasa, pepsinógeno, gastrina

Páncreas



Zimógenos, pro ez., amilasa, lipasa, HCO3

Hígado




Producción de Bilis

Intestino Delgado


Ez. digestivas terminales, sitios de abs. de nutrientes

Intestino Grueso


Absorción de Agua y Electrolitos.

YEUNO :

Absorción de nutrientes (CHO)

Glucosa y otros MS

Mono acil gliceroles, glicerol, colesterol (resíntesis)

A.A. Péptidos pequeños

Vitaminas

Hierro, Calcio y algo de electrolitos

ILEON :

Sales biliares

Vit. B12

Agua

Electrolitos

PROBLEMAS DE MALA ABSORCION

Anemia



Hierro, Vit. B12, Folato.

Edema




Productos de digestión protéica

Tetania



Calcio, magnesio, Vit. D.

Osteoporosis



Calcio, productos de digestión protéica y Vit. D

Intolerancia a la leche


Lactosa mal digerida

Sangrado, Hemorragia

Vit. K

Esteatorrea



Lípidos, Vit. Liposolubles

Enfermedad de Hartnup

A.A. neutros y/o Aromáticos

Aclorhidrín



Secreción defectuosa de HCL

Ulceración



Exceso de HCL

Cálculos Biliares


Defectuosa secreción Biliar

Fibrosis Quística


Def. de secreción pancreática

El intestino es una barrera que impide el paso a macromoléculas poliméricas complejos, tales como DNA, RNA, Prot. y carbohidratos complejos (Almidones, Lactosa, Sacarosa)

Sirve como conducto para los componentes monoméricos de los polímeros complejos, Glucosa, Gfructosa, Galactosa, A.A.

El Páncreas e intestino delgado producen ez. digestivasque degradan moléculas poliméricas a sus monómeros constituyentes.

La membrana intestinal tiene transportadores específicos para los monómeros (Glucosa, A.A., etc.) que son necesarios para el humano.

Las amilasa rompen al azar en enlaces 1-4 de almidón

La amilasa pancreática hidroliza el almidón :

Isomaltosa

Maltosa

DIGESTION Y ABSORCION DE CHO

Polizacáridos complejos y oligo. deben hidrolizarse a sus componentes.

Cels. Salivales Amilasa salivalhidroliza enlaces 1-4 alfa al azar (acción limitada por la caída de PH en el estómago)

Jugo Pancreático Amilasa pancreática acción idéntica a amilasa salival, produce oligosacáridos y dextrinas.

Ez.  de eritrocito.- En asociación con las microvellosidades intestinales. 

Oligosacaridasas (maltasa o glucomilasa, sacarasa alfa dextrina, lactasa, beta galactosidasas.
DESORDENES DE LA DIGESTION DE CHO

1.- Ingestión dictaria de CHO para los cuales no existen mecanismos digestivos.

2.- Enfermedad de un órgano

3.- Defectos genéticos.

La fermentación de azúcares por bacterias intestinales ocasionan diarrea, cólicos abdominales, vómitos, deshidratación.

 ABSORCIÓN

1.- Cotransporte dependiente de Sodio (transporte activo), funciona através de un gradiente de concentración de Sodio y encontra de un gradiente de consentración de glucosa.

Necesita energía para sacar al Sodio del plasma.

Int. delgado

Tubulos Renales

Plexo Coroideo

2.- Transportadores para la difusión Facilitada :  (GLUT)

Se caracteriza por :


a)  cinética de saturación

b)  especificidad de sustrato

c)  inhibición específica

Se han identificado 5 tipos de Transportadores-GLUT

GLUT1
Eritrocitos

GLUT2
Hígado

GLUT 3
Cerebro

GLUT 4
Músculo y grasa

GLUT 5
Intestino delgado (yeyuno)

La absorción de la Glucosa en el intestino es de 1gr por Kg. de peso por Hr.

LIPIDOS :

Triacilglicerole

Fosfolípidos

Glicolípidos

Colesterol

En la célula intestinal se resintetizan los lípidos.

Colecistocinina  Páncreas ---- ez., Vesícula Biliar----Bilis, Hormonas para la regulación de la absorción de lípidos.

Secretina-------- Páncreas -------- Bicarbonato

Enzimas :

Lñipasa lingual. 

Lipasa-Colipasa. 

Colesterol esterasa.

 Fosfolipasas.

Requerimientos :

Presencia de acidos, sales biliares en el lumen intestinal.

Ensable de quilomicrones

Sistema Linfático

Sales Biliares : 

Las sales de Sodio cuando los ácidos biliares salen al intestino combinada por la bilis.

Circulación enterohepática de las sales biliares.

Cuando las primarias y las secundaria van a formar el emulsificante.

DEFECTO DE LA DIGESTION ABSORCION

ORGANO


PROCESO


DEFECTO

Boca 



Lipasa Lingual

Deficiencia

Estómago


Lipasa Gástrica

Deficiencia

Yeyuno (lumen)

Ez Pancreáticas 

Insuficiencia Pancreática

Obstrucción de ductos pancreáticos.

Hígado
 (bilis)


Micelas

