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LIPOGENESIS

La lipogénesis es la sintesis de dcidos grasos a partir de Acetil-CoA proveniente de la
glucdlisis. Generalmente se lleva a cabo en el tejido adiposo y en el higado; también incluye
la formacion de triglicéridos a partir de la unién de tres acidos grasos y un glicerol.

En condiciones normales la lipogénesis ocurre en el higado y en el tejido adiposo y se
considera uno de los principales contribuyentes del mantenimiento de la homedstasis de
triglicéridos en el suero sanguineo

La funcién principal de la lipogénesis tiene que ver con el almacenamiento de energia en
forma de grasas (lipidos) que se da al consumir una mayor cantidad de carbohidratos que
los que el cuerpo necesita, superando incluso las capacidades de almacenamiento hepatico
de glucdgeno.

Los lipidos sintetizados por esta ruta son almacenados en el tejido adiposo blanco, el
principal lugar de almacenamiento de lipidos en el cuerpo.

REACCIONES

El flujo de atomos de carbono desde la glucosa presente en los hidratos de carbono hacia
los acidos grasos estd modulado por la lipogénesis e incluye una serie de reacciones
enzimaticas perfectamente coordinadas.

1-La ruta glucolitica en el citosol de las células es responsable de procesar la glucosa que
ingresa desde el torrente sanguineo para producir piruvato, que es convertido en acetil-
CoA, capaz de ingresar al ciclo de Krebs en la mitocondria, donde se produce citrato.

2-El primer paso de la ruta lipogénica consiste en la conversién del citrato que abandona la
mitocondria en acetil-CoA por la accion de una enzima conocida como ATP-citrato liasa
(ACLY).

3-El acetil-CoA resultante es carboxilado para formar malonil-CoA, reaccidén catalizada por
una acetil-CoA carboxilasa (ACACA).

4-La tercera reaccion es la reaccién que impone el paso limitante de toda la ruta, es decir,
la reaccidn mas lenta, y consiste en la conversion del malonil-CoA a palmitato por un
enzima acido graso sintasa (FAS).

5-Otras reacciones aguas abajo ayudan a convertir el palmitato en otros acidos grasos mas
complejos, no obstante, el palmitato es el producto principal de la lipogénesis de novo.



SINTTESIS DE ACIDOS GRASOS

La sintesis de acidos grasos en los mamiferos comienza con el complejo acido graso sintasa (FAS),
un complejo multifuncional y multimérico en el citosol que sintetiza el palmitato (un acido graso
saturado de 16 carbonos). Para esta reaccion emplea, como se menciond ya, malonil-CoA como
donador de carbono y NADPH como cofactor.

Las subunidades del homodimero de la FAS catalizan la sintesis y la elongacion de los acidos grasos
dos atomos de carbono a la vez. Estas subunidades tienen seis actividades enzimaticas diferentes:
acetil transferasa, B-cetoacil sintasa, malonil transferasa, B-cetoacil reductasa, B-hidroxiacil
deshidratasa y enoil reductasa.

Diferentes miembros de una familia de proteinas de elongacién de acidos grasos de muy larga
cadena (Elovl) son los responsables del alargamiento de los acidos grasos producidos por la FAS.
Aguas abajo se encuentran otras enzimas responsables de la introduccién de dobles enlaces
(desaturacion) en las cadenas de los acidos grasos.
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CETOGENESIS

Esto ocurre cuando una persona estd ayunando, muriendo de hambre o comiendo una dieta
cetogénica baja en carbohidratos.

Por lo tanto, cuando tu cuerpo no tiene acceso a la glucosa, el cuerpo quemara grasa y
formara cetonas que se utilizardn como combustible para el cuerpo y el cerebro.

Este proceso se conoce como cetosis.

Hay personas que bajana el consumo de carbohidratos para que el cuerpo pueda crear
cetonas y usarlas para obtener energia. Las personas también usan la cetogénesis para bajar
su presion arterial, mejorar el colesterol, ayudar con las convulsiones epilépticas y fomentar
la pérdida de peso.

Esto comienza cuando el higado descompone la grasa, entonces el cuerpo libera glicerol y
moléculas de dacidos grasos. Es aqui donde se pone en marcha la cetogénesis que

descompone el acido graso aun mas para producir un cuerpo de cetona llamado
acetoacetato.

REACTCIONES

1.- La formacién de cuerpos ceténicos. Comienza con la condensacién de los Acetil-coA para
formar acetoacetil-CoA

2.- A continuacién, la acetoacetil-CoA para formar B-hidroxi-B — metiglutaril-coA
3.- La HMG-CoA se fracciona para formar acetoacetato y acetil-coA
4.- El aceotoacetato se produce para formar B-Hidroxibutirato

5.- La acetona se forma por descarboxilacion espontanea cuando la concentracion de
acetoacetato es elevada
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LOPOLESES

La lipolisis es el proceso metabdlico mediante el cual los triglicéridos que se encuentra en el tejido
adiposo, se dividen en 4cidos grasos y glicerol para cubrir las necesidades energéticas. La lipdlisis
ocurre en nuestros almacenes de tejido adiposo, que son los tejidos grasos que amortiguan vy
alinean nuestros cuerpos y érganos. De hecho, las grasas pueden considerarse simplemente
como energia almacenada.

Las grasas estan listas y disponibles para cuando nuestras reservas de glucosa se agoten
entre las comidas, y tiene sentido que se produzca la lipdlisis, ya que facilitara el movimiento
de estas grasas almacenadas a través de nuestro torrente sanguineo.

La lipdlisis en realidad tiene vinculos con varios procesos dentro de nuestros cuerpos. Los
acidos grasos libres son comunicadores vitales de célula a célula, son un ingrediente bdsico
de la gluconeogénesis y la respiracion celular, y pueden regular la transcripciéon de proteinas
como los canales de protones desacoplados que recubren nuestra membrana mitocondrial,
lo que inhibird la sintesis de ATP sin interrumpir la cadena respiratoria.

1.- La lipolisis es estimulada por diferentes hormonas catabdlicas como el glucagon, la
epinefrina, la norepinefrina, la hormona del crecimiento y el cortisol, a través de un sistema
de transduccion de sefiales. Lainsulina disminuye la lipolisis.

2.- En el adipocito el glucagdn activa a determinadas proteinas G, que a su vez activan al
adenilato ciclasa, al AMPcy éste a la lipasa sensitiva, enzima que hidroliza los triacilglicéridos.
Los acidos grasos son vertidos al torrente sanguineo y dentro de las células se degradan a
través de la beta oxidacién en acetil-CoA que alimenta el ciclo de Krebs.
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B- OXIDACION

Se denomina beta-oxidacion (o también B-oxidacidn) al proceso catabdlico necesario para
que los acidos grasos puedan ser metabolizados completamente en la mitocondria (con el
objetivo de producir energia en forma de ATP). Los acidos grasos estan formados por una
gran cadena hidrocarbonada que pueden tener entre 4 y 33 carbonos. Sin embargo, para
que puedan ser oxidados en el ciclo de Krebs, necesitan convertirse en moléculas de menor
tamafio molecular (esto es, acetil CoA). Por tanto, la beta-oxidacién es un proceso que se
encarga de “desestructurar” progresivamente las largas cadenas de carbonos de los acidos
grasos y convertirlas en moléculas mas pequefias. En la figura 1 se puede observar de una
manera global y grafica el proceso que nos ocupa, seguidamente iremos profundizando en
cada una de sus reacciones.

De una manera mas especifica, la beta-oxidacion produce la eliminacién sucesiva de dos
atomos de carbono en cada ciclo del proceso, hasta que el acido graso se descompone por
completo en moléculas de Acetil-CoA. Ademas, durante la beta-oxidacion también se
producen coenzimas reducidas (NADH y FADH2) que pueden ingresar en la cadena
respiratoria, por lo que es un proceso metabdlico que también produce una cierta cantidad
de energia.

Antes de que se produzca la beta-oxidacion, los acidos grasos deben activarse con coenzima
Ay atravesar la membrana mitocondrial interna, que es impermeable a ellos. En este paso
debe usarse como transportador la carnitina. Una vez dentro de la matriz mitocondrial, el
acido graso es sometido a la beta-oxidacion que consta de cuatro reacciones recurrentes:

1. Oxidacion por FAD;
2. Hidratacion;

3. Oxidacion por NAD*;
4. Tidlisis.

Estas reacciones se repiten hasta que el acido graso es descompuesto totalmente en Acetil-
CoA vy posteriormente se cataboliza en el ciclo de Krebs, al igual que sucede con otros
sustratos energéticos.


https://g-se.com/mitocondria-bp-P57cfb26e6c61d
https://g-se.com/nad-bp-T57cfb26e62f7c




CETOLESES

Aungue el higado es el drgano en donde se producen los cuerpos cetdnicos, no tiene la
capacidad de utilizarlos con fines energéticos como consecuencia de la falta de expresion de
la enzima 3-cetoacil-CoA transferasa necesaria para la degradacion del acetoacetato. El
higado libera acetoacetato y B-hidroxibutirato, los cuales son llevados por el torrente
sanguineo a los tejidos periféricos para ser utilizados como combustibles alternativos. Alli,
estos productos son convertidos a acetil-CoA, por la via de la cetolisis.

El mecanismo de reaccidon propuesto de la 3-cetoacil-CoA transferasa, el succinil-CoA, que
actla como el dador de CoA, puede también ser convertido a succinato con la sintesis
acoplada de GTP en la reaccion de la succinil-CoA sintasa del ciclo de Krebs. La "activacion”
del acetoacetato elude este paso y por consiguiente tiene el "costo" de la energia libre de la
hidrélisis del GTP

Notese que la cetolisis a partir de B-hidroxibutirato produce un equivalente de reduccion

NADH que puede reoxidarse en la cadena respiratoria y dar 3 ATP mas
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Cetolisis

Los cuerpos cetonicos se utilizan en tejidos extrahepaticos
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