Metabolismo de AA
Contenidos de tema:

Las proteinas de la dieta comun. Digestion de las proteinas. Enzimas proteoliticas. El pool de
aminoacidos. Procesos que aportan y sustraen aminoacidos al pool. Aminoacidos esenciales y no
esenciales. Reacciones metabdlicas generales de los aminoacidos. Transaminacion vy
desaminacion. Interés médico de las transaminasas.

Objetivos de tema:

1.- Describir el proceso de la digestién de las proteinas.

2.- lIdentificar los procesos que aportan y los que sustraen aminoacidos al pool de estos
compuestos.

3.- Explicar las caracteristicas generales de las reacciones generales de separacion del grupo
amino de los aminoacidos, precisando su importancia biolégica, las enzimas que intervienen, asi
como los fundamentos del interés clinico de las transaminasas.

SUMARIO:

1.-Digestion de las proteinas.
2.-.Los mecanismos de absorcion de los aminoacidos.
3.-La distribucion de los aminoacidos por el organismo.

4.-Caracteristicas generales del metabolismo de los aminoacidos:
Reacciones de transaminacion. Reacciones de desaminacion. Interés
médico de las transaminasas.

INTRODUCCION.

Para que los nutrientes puedan realizar en el organismo las funcione, en primer lugar tienen que penetrar en el
mismo. Las proteinas que comemos no pueden ser absorbidas como estan y deben ser transformados en sus
componentes mas simples, los aminoacidos. Como sabemos, las macromoléculas tienen unas estructuras
primarias (secuencias de sus precursores) especificas en cada especie y nosotros no toleramos macromoléculas
de origenes diferentes al humano. Sin embargo los precursores son los mismos en todos los seres vivos.

Los productos animales y vegetales que nos sirven de alimentos contienen muy pocas cantidades de
aminoacidos libres, en realidad ellos estan presentes en dichos alimentos formando parte de las proteinas. Por
ello al evaluar determinado alimento como fuente de nitrogeno metabolitamente 1til se puede considerar
solamente su contenido en proteinas.

Los aminoacidos constituyen un requerimiento nutricional por ser los precursores del resto de los compuestos
nitrogenados. Algunos de estos aminoacidos son esenciales, recordar que estos no se sintetizan en nuestro
organismo.

DESARROLLO.
Digestion de proteinas

Las proteinas para ser utilizados por el organismo humano es necesario, en primer lugar, que sufran un
proceso degradativo.

Ese proceso degradativo, conocido como digestion, ocurre a lo largo del tubo digestivo y conduce a la
formacién de una mezcla de moléculas mas sencillas, los aminoécidos y pequefios oligopéptidos.

Las enzimas que catalizan la hidrolisis de los enlaces peptidicos de las proteinas se denominan enzimas
proteoliticas (Proteasas) y se distinguen dos grupos fundamentales.

1.-Proteinasas (endopeptidasas). Son enzimas que hidrolizan enlaces peptidico localizados en el interior de las
cadenas polipeptidicas de las proteinas. Su accion produce fragmentos peptidicos de longitud variable. Suelen
atacar preferentemente sustratos de alto peso molecular.



2.-Peptidasa (Exopeptidasas). Estas enzimas hidrolizan enlaces peptidicos localizados en o cerca de los
extremos de la cadena. Su actividad es mayoral atacar péptidos de bajo peso molecular. Su accién rinde
aminoacidos libres y algunos dipéptidos y tripéptidos.
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Dentro de las células, donde se sintetizan estas enzimas, ellas no estan activas pues podrian hidrolizar las
proteinas de la propia célula. Estas enzimas digestivas se activan en la propia luz del aparato digestivo, en el
sitio en el que van a hidrolizar las proteinas de la dieta.

Enzimas digestivas
proenzimas ——————= enZimas
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Cuando las proteinas llegan al estdbmago act@ian sobre ellas una enzima llamada PEPSINA que es una
proteinasa (endopéptidasa). La pepsina posee un pH optimo entre 1,5 y 2,5, por lo cual una adecuada
secrecion de HCI es importante para su actividad digestiva. Producto de la accion de esta enzima se obtienen
péptidos mas pequeios.

Cuando el producto de la digestion llega al intestino actiian sobre él varias enzimas pancreaticas que completan
la accion hidrolitica. Entre ellas se encuentran la Tripsina, la Quimotripsina y las Carboxipeptidasas (A y B).
La mucosa intestinal libera otras peptidasas, entre ellas:
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Como resultado de todas estas acciones enzimdticas se produce la ruptura hidrolitica de todas, o la gran
mayoria, de los enlaces peptidicos de las proteinas componentes de la dieta. El producto final de la digestion
de las proteinas, incluyendo todos los procesos, esta constituido esencialmente por una mezcla heterogénea de
diverso aminoacidos y proporcion de pequeiios aligopéptidos.

ABSORCION DE LOS AMINOACIDOS.

En el intestino la mezcla de los aminoacidos producto de la digestion de las proteinas son absorbidas por las
células mediante mecanismos de transporte activo, simporte, que consume ATP y requieren la presencia de
iones sodio.
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Los oligopéptidos son absorbidos por sistemas especiales y una vez en el interior de las células de la mucosa
intestinal son hidrolizados a aminoacidos por peptidasas que alli se encuentran.

Los aminoacidos absorbidos en el intestino alcanzan todos los 6rganos de la economia a través de la sangre y
la linfa, aunque por la caracteristicas de la circulacion portal la mayor parte llega en primer lugar la higado y al
resto de los 6rganos y tejidos del organismo posteriormente.

El pool de los aminoécidos

En el organismo la mayor parte de los aminoédcidos se encuentran formando parte de las proteinas de los
tejidos. No obstante, en el interior de las células, en el liquido intersticial, la sangre y otros liquidos
corporales existen aminoacidos libres. Los aminoacidos libres de los diferentes compartimientos del organismo
se encuentran relacionados a través de la circulacion sanguinea y el conjunto constituye el denominado “pool
de aminoécidos”.

La cantidad y concentracion de cada uno de los aminoacidos del pool es biolégicamente constante en el sentido
de que sus variaciones se producen dentro de limites mas o menos estrechos. La constancia del pool de
aminoacidos refleja un estado de equilibrio dindmico entre los procesos que le aportan aminoacidos al pool y
los que le sustraen.
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El aporte de aminoacidos:
La absorcion intestinal:

La degradacion de las proteinas digestiva y la absorcion intestinal de los aminoacidos constituyen la principal
fuente de ingreso de nitrogeno metabolitamente util a nuestro organismo. La cuantia de este aporta oscila con
la dieta, por lo general entre 70 y 100 gramos de aminoacidos por dia.

Catabolismo de proteinas histicas:

Este proceso consiste en la degradacion de las proteinas de nuestro propio organismo. Las proteinas histicas
estan siendo sintetizadas y degradadas de manera continua, y en un individuo en equilibrio metabdlico la
intensidad de estos procesos es aproximadamente igual. El catabolismo de proteinas histicas aporta alrededor
de 140 g de aminoacidos diariamente al pool de estos compuestos en un individuo adulto normal.

Sintesis de aminoacidos:

La sintesis de aminoacidos se lleva a cabo a partir e sustancias precursoras provenientes de las vias
metabolicas de los glicidos fundamentalmente. Recuerde que nuestro organismo so6lo puede sintetizar los
aminoacidos no esenciales.




La sustraccidn o utilizacion de los aminoécidos:.

Sintesis de proteinas:

Este proceso complejo que se estudi6 en las clases de genética molecular.

Sintesis de otros compuestos nitrogenados.

Los aminoacidos sirven de precursores y fuente de nitrogeno para la sintesis de otros compuestos nitrogenados
tales como las bases nitrogenadas de los nucle6tidos, grupos hemo. Los aminoacidos que intervienen en estos
procesos son el acido aspartico, la glutamina,y la glicina.

Catabolismo de aminoacidos:

Los aminoacidos se degradan con fines energéticos. Cada dia unos 70 g de aminoacidos son utilizados con
estos fines, lo cual cubre aproximadamente el 20% de las necesidades caloricas de un adulto normal. El primer
paso en la utilizacion de los aminoacidos con fines energéticos es la eliminacion del grupo amino, con
formacion de amoniaco. Esta reaccion la veremos a continuacion. Lo que resta, la cadena carbonada puede
pasar al Ciclo de Krebs con fines energéticos o puede ser reutilizada para sintetizar glucosa. Esto lo estudiamos
cuando vimos la gluconeogénesis.

CONCLUSIONES PARCIALES:

1.-El proceso de digestion de los alimentos garantiza que las grandes moléculas de las proteinas sean
convertidas en moléculas mas pequefias (aminoacidos) que el organismo pueda absorber e incorporar a su
interior.

2.- Las enzimas que catalizan la hidrdlisis de los enlaces peptidicos de las proteinas se denominan enzimas
proteoliticas (Proteasas) y pueden ser proteinasas ( endopeptidasa) o Peptidasa (exopeptidasas).

3.- Como resultado de todas estas acciones enzimaticas se produce la ruptura hidrolitica de todas, o la gran
mayoria, de los enlaces peptidicos de las proteinas componentes de la dieta. El producto final de la digestién

estd constituido por una mezcla de diverso aminodcidos y una proporcion de pequefios oligopéptido.

4.-En el intestino la mezcla de los aminoécidos producto de la digestion de las proteinas son absorbidas por las
células mediante mecanismos de transporte activo que consume ATP y requieren la presencia de iones sodio.

5.- Los aminoacidos absorbidos en el intestino alcanzan todos los 6rganos de la economia a través de la sangre
y la linfa.

6.- En el interior de las células, en el liquido intersticial, la sangre y otros liquidos corporales existen
aminoacidos libres que se encuentran relacionados a través de la circulacion sanguinea y el conjunto constituye

el denominado “pool de aminoacidos”.

7.- Al pool aportan y sustraen procesos y éstos se mantienen en equilibrio en un adulto normal.

Preguntas de comprobacion :

(Donde se realiza la digestion de las proteinas?

(Cuales son las enzimas que participan en la digestion de las proteinas?

(Cuales son los procesos que aportan y los que sustraen aminoacidos del pool?

METABOLISMO DE LOS AMINOACIDOS:

Los aminoacidos tienen estructuras muy variadas y por eso también su metabolismo es muy variado. Cada
aminoacido tiene sus propias vias metabolicas y su estudio rebasa el alcance de este curso. Por lo tanto
solamente se estudiara lo que se ha dado en llamar el metabolismo general de los aminoacidos que comprende
un reducido nimero de reacciones en las cuales participan todos los aminoacidos. Estas reacciones son:

1.- La desaminacion del acido glutamico.



2.- La transaminacion.
3.-Y la transdesaminacion.
Las Reacciones de Desaminacidén

La desaminacion de los aminodcidos es un proceso metabolico en el cual se produce la separacion del grupo
amino de los aminoacido quedando el cetoacido correspondiente. Por ejemplo, a partir del acido glutdmico se
produce su cetodcido que es acido o ceto glutarico; y a partir del 4cido aspartico se produce el acido
oxalacético. Estos dos ceto acidos son metabolitos del Ciclo de Krebs.
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La principal enzima que cataliza la desaminacién oxidativa de los aminoéacios es la enzima L-glutdmico
deshidrogenada que como su nombre lo indica es especifica para el aminoacido L glutamico.
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La reaccion es reversible y en condiciones fisioldgicas funciona cercana al equilibrio. Esto significa que la
direccion de la reaccion estd determinada por la concentracion de su sustrato (acido glutamico), productos
(amoniaco y acido alfa ceto glutdmico) y por la de los cofactores redox). Si la reaccion ocurre hacia la
derecha, el NADHH* obtenido es reoxidado por la cadena respiratoria mitocondrial con el correspondiente
rendimiento energético. Si la reaccion ocurre hacia loa izquierda se sintetiza el aminoacido y se capta
amoniaco del medio.

La deshidrogenada glutdmico estd presente en el citosol y las mitocondrias. Esta enzima posee varios
moduladores, entre los que estimulan su actividad se cuentan el ADP, el GDP y algunos aminodcidos y resulta

inhibida por el ATP, el GTP y el NADHH".

LAS REACCIONES DE TRANSAMINACION.

En las reacciones de transaminacion el grupo amino de un aminodacido es transferido hacia un cetoacido, y el
grupo cetonico de un cetoacido es transferido hacia un aminoacido. Partimos de un aminoacido y un cetoacido
y finalizamos con la formacion de un nuevo aminoéacido y un nuevo cetoacido.
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Las enzimas que catalizan estas reacciones son del grupo de las transferasas y reciben el nombre de
transaminasas (o aminotrasferasas). La reaccion es libremente reversible con una constante de equilibrio



cercano a la unidad. Estas enzimas requieren como cofactor al fosfato de piridoxal, que durante la reaccion va
alternando de fosfato de piridoxal a fosfato de piridoxamina. (Vitamina B-6).

Todos los aminoacidos pueden intervenir en reacciones de transaminacion y las transaminasas son muy
especificas para el aminoacido y el cetoacido que emplean. Pero hay dos ransaminasas muy importantes:

TGP: Transaminasa glutdmico Pirtivico.
TGO: Transaminasa Glutamico Oxalacetica.

Las transaminasas se encuentran tanto en las mitocondrias como en el citosol. Cuando hay algin dafio sobre
las células las enzimas salen al exterior y su concentracion en la sangre aumenta.

Las transaminasas son muy especificas para el aminoacido pero emplean el cetoacido que sea mas accesible.
Por eso en casi todos los tejidos el cetoacido que acepta el grupo amino es el [J-cetoglutdrico, pero en el
musculo el aceptor es el piravico por ser el cetoacido mas abundante.

Interés médico de las transaminasas

Las tansaminasas son enzimas intracelulares y su actividad en plasma es muy baja normalmente, sin embargo
cuando ocurre muerte o lisis celular por cualquier causa su concentracion en plasma aumenta detectandose una
actividad considerable. Este hecho permite que se emplee la determinacion de la actividad de estas enzimas en
plasma para diagnosticar afecciones que transcurren con dafio celular, especificamente en aquellas
enfermedades que afectan 6rganos particularmente ricos en estas enzimas. En ocasiones el tipo especifico de
transaminasa elevada sugiere el oOrgano afectado por su relativa abundancia en uno u otro. Asi las
enfermedades hepaticas (hepatitis viral y cirrosis) provocan un marcado aumento de la Transaminasa
glutdmico piravico (GPT) en plasma, mientras que el infarto del miocardio provoca un mayor incremento de la
Transaminasa glutdmico oxalacético (GOT).

La Transdesaminacion.

El unico sistema eficiente de separacion del grupo amino de los aminoacidos es la reaccion catalizada por la
enzima glutdmico deshidrogenada. Por otra parte, las reacciones de transaminacion permiten canalizar los
grupos aminos de los diferentes aminoacidos hacia el acido glutdmico (actia como aceptor el acido alfa-
cetoglutarico), permite asi que los grupos amino de los aminodcidos sean separados en forma de amoniaco.
Este es un proceso en el cual se combinan las reacciones de transaminacion y de desaminacion oxidativa. En la
primera fase del proceso un aminoécido es transaminado con el acido alfa-cetoglutarico dando lugar a la
formacién del alfa-cetodcido homoélogo del aminoécido y al &cido glutdmico. En la segunda fase el &cido
glutdmico es sustrato de la L-glutdmico deshidrogenasa que lo desamina oxidativamente a acido alfa-
cetoglutarico, amoniaco y NADPH.
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Las reacciones estudiadas no deben considerarse como exclusivamente catabodlicas, ya que éstas son
reversibles y permiten incorporar el amoniaco y obtener aminoacidos a partir de los cetoacidos
correspondientes. Esta es precisamente la etapa final en la sintesis de la mayoria de los aminoacidos (menos
los esenciales).

CONCLUSIONES PARCIALES.

.- Las reacciones comunes a casi todos los aminoacidos son las reacciones de desaminacién y la reaccion de
transaminacion



.- La desaminacion de los aminoacidos es un proceso metabdlico en el cual se produce la separacion del grupo
amino de los aminoacidos: a partir de un aminoacido se obtiene el cetoacido correspondiente y amoniaco. En
estas reacciones. La principal enzima desaminasa es la L-glutdmico deshidrogenada.

.- En las reacciones de transaminacion el grupo amino de un aminoacido es intercambiado po el grupo cetonico
de un cetoacido, con la formacion de un nuevo aminoacido y un nuevo cetoacido. En esta reacciéon no se
produce amoniaco que resulta una sustancia toxica para el organismo.

.- Las reacciones de transaminacion permiten canalizar los grupos aminos de los difrentes aminoacidos hacia el
acido glutamico (actiia como aceptor el acido alfa-cetoglutarico), permite asi que los grupos amino de los
aminoacidos sean separados en forma de amoniaco.

Preguntas de comprobacion:
(En qué consiste la reaccion de desaminacion?
(En qué consiste la reaccion de trasaminacion?

(En qué consiste la reaccion de trasdesaminacion?
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