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e Définition et role biologique des lipides

* Les acides gras
e Saturés
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* Propriétés des acides gras

* Classification des lipides
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DEFINITION des lipides

Lipos: Graisses

Groupe hétérogene de composeés organigues (au moins un acide gras)
Proprieté physique commune : caracteres de SOLUBILITE

peu ou pas solubles dans I'eau et les solvants polaires

HYDROPHOBE

solubles dans les solvants organiques
apolaires (éther, chloroforme, benzéne ...)

/_IPIDES
strictement AMPHIPHILES
hydrophobes ou AMPHIPATIQUES

Groupements polaires et apolaires



Grande diversité structurale

point commun métabolique : AcétylCoA)

lipides

/N

Lipides simples  Lipides complexes

CHO C,H,0, P/N/S
AG, ,TGI' cerides sphingolipides
stérols GPL
LIPIDES
acides gras /|. alcool \
(AG) Alcool gras dérivés isopréniques
cérides cholestérol et dérivés
vitamines A, E et K
sphingolipides ubiquinone
triglycérides (TG) sterides

GLYCEROL Glycérophospholipide (GPL) CHOLESTEROL




Role biologique :

« Environ 20 % du poids du corps

« Réserve énergétique intracellulaire mobilisable (1g de lipides——9Kcal)
« ROle de précurseurs : stéroides; vitamines, prostaglandines (eicosanoides)
« Constituants majeurs des membranes cellulaires (Phospholipides azotées)

» Les plaques d’athérome constitu¢es de depot lipidique entrainent le durcissement des arteres :
athérosclérose



Les acides gras

 Acide carboxylique longue queue hydrophobe saturée ou insaturée : Caractere hydrophobe
» Souvent les acides gras naturels ont un nombre pair d'atomes de carbone: a partir d'acétates a deux C

CH; — COOe

« Longueur de la chaine carbonee
» Acide gras a chaine courte: 6a8C
« Acide gras a chaine moyenne: 10a12C
» Acide gras a longuechaine: 14a24C
» Acide gras a trés longue chaine s'il y a plus de 24 C


http://fr.wikipedia.org/wiki/Acide_carboxylique
http://fr.wikipedia.org/wiki/Hydrophobe
http://fr.wikipedia.org/wiki/Carbone
http://fr.wikipedia.org/wiki/Ac%C3%A9tate

Acides gras saturés

« Un acide gras satureé : Pas de liaison double carbone-carbone.

« Majoritairement d'origine animale et sont solides a température ambiante (Ex : le beurre).
« Formule chimique: C,H,, O, ou n est un nombre entier positif et > 2

CH, — (CH,)n — COOH

Acide n-..'fq&_

Indique le (J < Suffixe designant la fonction
caractere lineaire carboxylique
Préfixe correspondant a la Indique le caractére sature

longueur de chaine

Le premier carbone est le carboxyle : Exemple acide palmitique (16 atomes de carbones)

1
3 COOr
16

H,C 2



http://fr.wikipedia.org/wiki/Beurre

Nbre

Nom commun

Nomenclature IUPAC

Formule chimique

carbone

1 acide formique acide n-méthanoique HCOOH

2 acide acétique acide n-éthanoique H,C-COOH

3 acide propionique acide n-propanoique H,C-CH,-COOH

4 acide butyrique acide n-butanoigue H,C-(CH,),-COOH
6 acide caproique acide n-hexanoigue H,C-(CH,),-COOH
8 acide caprylique acide n-octanoique H,C-(CH,),-COOH
10 acide caprique acide n-décanoique H,C-(CH,),-COOH
12 acide laurique acide n-dodécanoique H,C-(CH,),,-COOH
14 acide myristique acide n-tétradécanoique H,C-(CH,),,-COOH
16 acide palmitique acide n-hexadécanoique H,C-(CH,),,-COOH
17 acide margarique acide n-heptadécanoique H,C-(CH,),.--COOH
18 acide stéarique acide n-octadecanoigue H,C-(CH,),,-COOH
20 acide arachidique acide n-eicosanoique H,C-(CH,),;-COOH
22 acide béhénique acide n-docosanoique H,C-(CH,),,-COOH
24 acide lignocérique acide n-tétracosanoique H,C-(CH,),,-COOH
26 acide cérotique acide n-hexacosanoique H,C-(CH,),,-COOH
28 acide montanique acide n-octacosanoique H,C-(CH,),,-COOH
30 acide mélissique acide n-triacontanoique H,C-(CH,),,-COOH
32 acide lacéroique acide n-dotriacontanoique H,C-(CH,),,-COOH




Acides gras insaturés

« Définition
— acides gras mono-insaturés ont une seule double liaison
— acides gras poly-insaturés ont plusieurs doubles liaisons.

— Les acides gras insaturés sont majoritairement d'origine vegétale et sont liquides a température
ambiante (comme par exemple I'nuile d'olive).

* la position de la double liaison peut s’exprimer
« Apartir du carboxyle (1° carbone): le symbole est A (nomenclature normalisee IUPAC)
A partir du méthyl (dernier carbone), le symbole est @ (nomenclature dite des biochimistes)
omeéga n

Par exemple : acide oléique C18:1, ® 9
18 atomes de carbone, 1 insaturation, premiére insaturation = 9

15 16 14 12 10 2 T ]


http://fr.wikipedia.org/wiki/Huile_d'olive

nono

Acide n-C...... B). .....enoique

tri
Indique le (J L_/S)ufﬁxe désignant la fonction

caractere linéaire carboxylique

Préfixe correspondant a la Indique le caractére insaturé
longueur de chaine

n°s des carbones porteurs des Nombre de double liaison

doubles liaisons

* Acide gras monoinsaturé ou monoéthylénique
CH, — (CH,)n — CH == CH — (CH,)n’ — COOH
* Acide gras polyinsaturé ou polyéthylénique

CH; — (CHp)n — CH == CH — CH, — CH == CH — (CH,)n’ — COOH

» Les doubles liaisons ne se touchent pas : systeme malonique (doubles liaison conjuguées tres
rare)

==CH—CH2—CH ==



« Acide gras mono insaturé
 Acide palmitoléique C16: 1 A 9 (du type ® 7)

\NVAVAVaR VAVAVAV 20 VA VAV an VaVAVAV A

« Acide oléique C18 : 1 A 9 (du type ® 9)

9 / 1
18\/\/\/\/_\/\/\/\/COO_ \
9
1 \/\/\/\/Z\/\/\/\/COO'

18 acide stéarique C1B:0

COOH
|

« Double liaison : isomérie cis — trans
 Les acides gras naturels sont cis

3 l:ll 40 acide oléigue C18:1(9)
| cis
"""""""""" w
10 COOH

9 1

\/\/\/\/\/\/\/\/\.

queue apolaire téte polaire



 Acides gras poly insaturés
 Famille linoléique (o 6)
 Acide linoléique C18: 2 A 9,12 (du type o 6)
 Essentiel et indispensable

VV\_/\_/\/\/\/\__COO_

12 9 1

* Précurseur de 1’acide arachidonique

 Acide arachidonique C20:4 A5, 8, 11, 14 (du type o 6)

— — _ — 1
« Structure pseudo-cyclique 11 8 5 COO



- Famille linolénique (o 3)

» Acide a linolénique C18:3 A 9,12,15
 Essentiel

15 12 9 1CO0

 Acide y linolenique C18:3 A 6,9,12 (du type o 6)



Chefs de file des familles essentielles d’acides gras insaturés

Famille w6 Famille ®3

C18 : 2 linoléique C18 : 3 a-linolénique
désatulrase

C18 : 3 y-linolénique C18 : 4 octatétraénoique
elongase

C20 : 3 di homo y-linolénique C20 : 4 éicosatétraénoique
désatn.lrase

C20 : 4 arachidonique C20 : 5 éicosapentaénoique
élongfse

C22 : 4 docosatétraénoique C22 : 5 docosapentaénoique
désat%rase

C22 : 5 docosapentaénoique C22:6 docosahexaénoique

g La famille w6 et la famille ®3 n’ont pas les mémes propriétés physiologiques



Origine alimentaire des acides gras insaturés

Tournesol
Mais
Arachide

Acide linoléique
C18:2n-6

k A 6 désaturase

huile bourrache
huile onagre

Viande rouge
Foie
ceufs

ﬂ A 5 désaturase | lait maternel

Acide y linolénique |

C 18:3 n-6

Acide a linolénique
C 18:3n-3

Colza
Soja
Lin

Acide dihomo
v linolénique
C 20:3 n-6

C 18:4 n-3

é

C20:4n-3]

v

Acide arachidonique
C 20:4 n-6

Acide eicosapentaénoique
C 20:5n-3

$

Poissons
huiles marines
(morue, saumon)

lait maternel




* Propriétés des acides gras
* Propriétés physiques

* Solubilité: Température de fusion augmente avec le nombre d’atome de C et diminue

avec le nombre de double liaison

* Acide butyrique (4C) soluble dans I'eau

e > 10C insoluble dans I'eau

» Solvants organiques apolaires (benzeéne, éther,...)

* Propriétés chimiques
* Oxydation des doubles liaisons
* Par l'oxygene de l'air :

» Dégradation des acides gras & rancissement, odeu

—

SR

-7 Polymeres

2k g

Dimeres ou
polymeres « stables »

@,

B =y
25
b Vg

Sans odeur




* Par des enzymes : lipoxygénase - cyclooxygénase

lipoxygénase Leucotrienes

11 14 \ Prostaglandines

cyclooxygénase
Acide arachidonique Y Y Thromboxanes



AINS
] acide arachidonique (C20 : 4, A45811,14) @ Aspirine
(acide acétyl
HO / salicylique)
5 cyclo-oxygénase
5-lipooxygénase PGG, o
\_ hydroperoxydase OH
T W |
composés linéaires HPETE / noyau cyclo
PGI2 h PGH,
(acides hydroperoxy Gl2 synthase P pentane

eicosatétraénoiques) / OH
Th
(PGI,) romboxane

synthase
N\
Leucotriénes PGF,, Thromboxane A,
LTB4 LTC4, D4 ou E4

(allergie, asthme)


http://upload.wikimedia.org/wikipedia/fr/5/5c/Arachidonic_acid_structure.png
http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/1/16/Prostaglandin_H2_skeletal.svg

Classification des lipides

* Les lipides simples : glycérides et stérides
 Composeés ternaires constitués de C, H, O
» o Ce sont des esters d’acides gras + Alcool

» o 3 types d’alcool sont estérifiés par des acides gras :
* Glycérol - Glycérides
* Cholestérol - Stérides
* Alcool a PM élevé - Cérides



* Les glycérides
e Structure:

o 1 CUH;OH CH: -0 -C0O-R,4
|
CHCOH — 0 — 0 —";J;H
B2z f T3ac > |
o3  CH:OH CH; — O — C0 — Ry
Glycérol Triglycérides
* Hydrolyse:
(|:Hz_-::r$c-::r __R, CHLOH
R, - CO - O_*CH _lipase ER—EDEH+R—ED_D_éH
| I
CHE—D$CD—R3 CH;OH
Triglycéride 2 AG Monoglycéride

e Les stérides



* Les lipides complexes :

Acide phosphatidique

Nature de ’alcool:

glycérophospholipides

By — CO — O — 1CH;

R, CO— 0 —*(H
[}
| |
WCH, - O -P - O
I

- Sérine — CH; — CH — NH;*

I

COCr

- C0,
- Kithanolamine —CH, - CH; — NH.*
+ 3 CH; ‘i
/EHg

- Choline

— CH; - CH:; — ™" -

\.\

CH:
CH:

Ammonium
quaternaire




By—CO -0 —-CH; MMolécule ionizée an pH physiologigue

Ri— CO- O —='=%|H . I l

CH; - O-P- 0 - CH; - CH-NH;"

I I
(] o0

Fhosphatidy]l-Sérine

By— CO— 0O —-CH; Molécule ionisée au pH physiclogique

Phosphatidyl-Eithanolamine

B, - C0O -0 - CH;

Molécule ionizée au pH phyziologique

Ro— 00 — O —*CH
: L (

| |

CH;— O -P -0 —CH; - CH- —N+—\CH3

[
O

CH:
/

CH:

Exemples : R, = Acide palomtique ; B.= Acude oléigue



Phosphatidylinositol :

— Propriétés des glycerophospholipides
— Hydrolyse des phospholipides : phospholipases

Ay

{

B,—- CO -0 - CH;

Bo— COy— 0O —
A

LT 'lH

Ag

)

K, = Als zatare
BR.: = AG insaiaré

/C[-lg
CH,-0-P-0 —CH;-CH, -N*< CH;

101

Slem,

C

I»




By—CO -0 -CH;

Ry ('O — O —*CH

|| lil'ﬁl i

CIl; —O-P -0

[
0

Phosphatidylinositol 4,5 diphosphate

Phospholipase C

Imositol 1, 4, 5 triphosphate

By —CO -0 - CH;

R;— CO—Q -*CH

'|

CH:OH
Diacylglycérol



 Les lipides complexes : sphingolipides

et d'un acide gras CH-NH, «— Liaison amide
NH-CO avec

| |
CH,0-X  Molécule amphipatique CH,OH un AG

1 téte polaire
et 2 queues hydrophobes

— Acylsphingosine ou Céramide

CHL — (CHahyy — CH = CH — CHOH
|
CH;z — (CHg)yy — CO — NH— CH
|

Acide hgnocérigue CH,OH



— Sphingomyeélines

CHz: - {(CH;); - CH=CH - CHOH

CH; — (CHy )y — €0

|
NH- CH

I
CH;

Ul

{h

I -~ CH;

P_0O- CH, CH-N'- (H;
" CH;

-

holécule ionisée dans le =ang

— Sphingoglycolipides : Cérébrosides ou gangliosides

CH; — (CH:) ;- CH=CH - CHOH

CH: — (CHz) 2z — CO

|
NI - CH

Acide Lignocérique

CH:

al

Liaizon b ozsidique

CH,OH

{

N



Vue d’ensemble du métabolisme lipidique

—
1-Digestion-Absorption

. - .

3-Stockage des TG

> B
» - .

-

4-Libération des acides gras et du glycérol (lipolyse)

e

2 - Synthése des acides gras (lipogénése) et des TG

. l ,r”‘r 5-Oxydation
Des acides gras |

5-Oxydation des acides gras
(et synthese de corps cétoniques)

TG : triglycérides



Réle central de I'acetyl-CoA dans le métabolisme des lipides

triglycéridgs

N
N

S glycérophospholipides

N

. N
lipolyse "~ ”
N

(synthése des eicosanoides) N I

N

synthese des sphingolipides acides gras N

Isynthése des acides gras lm métabolisme des

| Ilpoprotelnes
Metal_ao_llsme acétylCoA
glucidique \

cetogenese Cetolyse cholestérol

\ acides et sels
steroides biliaires

lipogenese

corps cétoniques



| — Anabolisme des acides gras
.1 Biosynthese des AG a nombre pair de C (n <16 C)

« origine de I’acétyl-CoA et du NADPH,H*

* réactions d’¢longation de la chaine carbonée
* acide gras synthase

« bilan métabolique

« régulation



|. Anabolisme des acides gras

Localisations tissulaires O

||
Un seul precurseur : Acétyl-CoA  H,C-C— S— CoA
Origine :
e de l'oxydation du pyruvate (mitochondriale) par la PDH

e de la dégradation des protéines: protéolyse



Origine du précurseur: I’acétyl-CoA et Coenzyme: NADPH,H+

Glucose

Synthese
“//’ lipidique
Ac. Gras

Glycérol
/ Malonyl-CoA
ACC /
NADPH,H*
A Bevic
M ok OAA <\(
: ACLY

Rl Citrate

DPNW< —0 O —T(@O

NADH,H*

N~~

PD Acétyl-CoA ‘\
Lactate Ntrate Protéolyse
o-cétodlutirate \&__4 \

N

S



Origine du coenzyme : NADPH,H* (nicotinamide adéenine dinucléotide phosphate)

@ Navette citrate / malate (Cycle de Lardy): Sortie de I’acétylCoA et producteur de NADPH,H*

- - + -
Mitochondrie ATP + COA-SH Cytosol
Citrate Citrate Acétyl-CoA + ADP + Pi
CoA-SH () ATP-citrate
™ CS lyase

Acétyl-CoA—

Oxaloacétate

I NADH + H*
Oxaloacétate

ADP + Pi + 2H¢\1‘ MDH NAD*

ATP +H,0 — PC

Malate
ME
NADP*
Pyruvate + CO, Pyruvate
co, NADPH + H
* \oie des Pentoses Phosphates
Glucose
HK|  NADP_VADPH.H® NAD/'\',ADPH -
G6P . \ .
o G6PDH 6P-gluconate Ribulose-5P
- Gluconate 6P / \
>
O

\Voie des pentoses phosphates

€ - ===



o Voie de I'isocitrate deshydrogénase cytosolique (voie IDH cytosolique , voie mineure)

Acétyl-CoA

ACLY

Citrate «— | IDHL *o0-KG

NADPH,H*

fpootcns el
s ﬁ ’ D m

@ Synthese acide palmitique (16 C) soit 8 molécules d’acétyl-CoA

Résumé:

m==) 8 NADPH lors sortie acétyl-CoA (navette citrate / malate)
===> 6 NADPH par le voie PPP et / ou IDH cytosolique

14 NADPH sont nécessaires au total



Biosynthese des acides gras : Ajout de 2 unités carbone

Phase 1 : Activation

Formation du malonyl-CoA. Malonyl-CoA
(") Acétyl-CoA Carboxylase Oy C")
CH;7C—S—CoA +ATP+ HCO; > C—CH,~C—S—CoA +ADP + Pi + H*
(ACC) -0

Réaction irréversible
Etape limitante de cette biosynthése
Régulation covalente par les hormones

Acétyl-CoA Carboxylase a coenzyme biotine : Réaction en deux temps

Biotine-enzyme + ATP + HCO; - > CO,-Biotine-enzyme + ADP + Pi

CO,-Biotine-enzyme + Acétyl-CoA > malonyl-CoA + Biotine-enzyme



Régulation de la biosynthese des acides gras

synthese des acides gras

disponibilité en substrats activité de 'acétylCoA carboxylase (ACC)

d’origine glucidique
double controle :

, : 1 - contrdle allostérique
e acétyl-CoA issu du pyruvate .

2 états pour I'enzyme :
e ATP (cycle de Krebs) * protomere (2 SU identiques) inactif
* polymere

e NADPH,H*
2- contrOle par modification covalente

sous le contréle de l'insuline , . :
e Forme phosphorylée inactive

e forme non phosphorylée ACTIVE
sous dépendance hormonale

Le degré de phosphorylation de 'ACC regle I'interconversion allostérique



Activité enzymatique de l'acétylCoA carboxylase
O gpt phosphoryle

contrble covalent (phosphorylation) enzyme inactive

enzyme peu active

Insuline
[ . . enzyme active
A \ 4
H,0 PP2A

PKA |AMPK
atrate  |(+) HATP s
activateur—=| T ACYL.COA
allostérique l | |nh|b|’fe.ur

allostérique
ACC polymere non

phosphorylé actif

PP2A : protéine phosphatase 2A

PKA : protéine kinase AMPC dépendante
AMPK : protéine kinase AMP-dépendante

glucagon, adrénaline, AMP



ICl le 22 septembre



Phase 2 : élongaﬁon

séqguence recurrente de 4 réactions
Enzyme: Acide gras synthase

Allongement de l'acide gras

e Condensation
e Réduction par le NADPH

e Déshydratation
e Réduction par le NADPH

1 - condensation

B- cétoac
synthase 4C

2C 2C

acétyl ACP malonyl ACP

— réduction
du [-céto )

'i.'k
A @ COo,

4C CH,CH,CH,CO-S-ACP oC

g
etc... H

butyryl ACP (acylACP)

4 — réduction de
la double liaison / \

wn ;HC=CH-CO-S-ACP
crotonylACP
(trans)-2-enoyl ACP

Enoyl réductase

4C

CH,CO-S-ACP +H CO-S-ACP ——b CH;CO-CH,CO-5-ACP

acétoacétyl ACP(P — cétoacyl — ACP)

R
CH,C-CH,CO-S-ACP 4C

D-3-hydroxybutyryl ACP
3 -déshydratation / ®3_hydroxyacy|

— cétoacyl réductase

(B- hydroxyacyl-ACP)

déshydratase
H,0

Acide gras
synthase



Complexe de ’acide gras synthase

- Complexe multi-enzymatique formant un dimére (téte-béche)

monomere : - 7 activités enzymatiques differentes
- Domaine liant de facon covalente une molécule de phosphopantéthéine (un des
constituants du coenzyme A avec un groupement thiol terminal) = ACP « acyl carrier protein »
- groupement thiol réactif d’'une cystéine

domaine |

domaine 111

Transporteur de groupement « Acyle »

CACP>

domaine |1



Phase 2 : élongation

Formation de l'acétyl -ACP et malonyl- ACP

CH;=C—S5—CoA —7— CHy;~C—S—ACP

HS-ACP HS-CoA

O O MGIO"YI = ACP

i I
-00C—CH,—C—S—CoA T~ » ~00C—CH,—C—S— ACP

HS-ACP HS-CoA

Allongement de l'acide gras

e Condensation

e Réduction par le NADPH X Acide gras
e Déshydratation synthase

e Réduction par le NADPH




e Condensation
Acétyl-ACP 0
Il

CH,—C—S—ACP ACP + ” o
O+ , 4’/ > CH3_ C_CHZ_C_S_ ACP
Il Acetoacetyl-ACP Acétoacétyl-ACP
—CH,—C—S— ACP synthase
Malonyl- ACP
e Réduction
CH;—C—CH,—C—5— ACP \\ / CH3—|C—CH2—C—S— ACP
Acétoacétyl-ACP Acétoacetyl-ACP OH
réductase B-hydroxybutyryl-ACP
e Déshydratation
H o H.O 0
| I _ —C=c—C—5— P
CH,—C—CH,—C—S— ACP CHy— C=¢ S—AC
(l)H B- h'ydr'oacyl -ACP H
B-hydroxybutyryl- ACP déshydratase Trans-buténoyl-ACP




e Réduction

CH,— C=C—C—S— ACP N 7 > CH;— CHyCHC—S— ACP
I Acétoacétyl-ACP
H réductase Butyryl-ACP

Trans-buténoyl- ACP

Deuxiéme cycle et les suivants: allongement de la chaine de 2 molécules de carbones

Phase 3 : Terminaison

Chaine constituée de 16 carbones: action de la thioestérase :

libération de I'acide palmitique

Bilan réactionnel:

Acétyl-ACP + 7malonyl-ACP + 14NADPH + H*

L _, Acide palmitique + 7CO, + 8ACP + 16H,0 + 14NADP*




séquence récurrente de 4 réactions

co,
2C 2C 4C
CH;CO-5-ACFP +H1CD-S-A'I:P — CH,CO-CH,CO-5-ACP
— cétoacyl . . .
acétyl ACP malonyl ACP B y acétoacétyl ACP(P — cétoacyl — ACP)
synthase
() co,
?H B — cétoacyl réductase
6C CH,;C-CH,CO-5-ACP 4C
4C CH4CH,CH,CO-S-ACP o (8- hydroxyacyl-ACP)
mEm H
butyryl ACP (acylACP) D-3-hydroxybutyryl ACP
B—hydroxyacyl
\ déshydratase
Enoyl réductase
y IHID

CH 3HE=CH-CE’I-5-AEF'
crotonylACP
{trans)-2-enoyl ACP

4C
Réactions catalysées par I'acide gras synthase




Origine du glycérol 3-phosphate

Lieu : Tissu adipeux, muscles, myocarde et foie

Origine : Glycerol 3-P

TA
muscles
myocarde

Phosphorylation du glycérol

-

glycérol

TP
Glycerol

P

Glycérol
3-phosphat

Reéduction du PDHA (glycolyse, néoglucogenese)

(Frlﬁ s€, ) glucose * " * Z
gludogéneése
A \

Fructose 1,6 biP
néoglucogenkA / \

Glycéraldéhyde 3P

DHAP
NADH,H+ Glycérol 3 Phosphate
NAD+ déshydrogénase

Glycérol 3-phosphate




Métabolisme des graisses : Schéma général

Adipocyte .Lipase Hormono-sensible

/ Triglycérides )

Acides gras libres

O Lipoprotéine lipase

Complexe albumine-acides gras

| ~

Triglycérides

Cellules
utilisatrices

) Iongi: chaine
If\lfa're - 2
Malonyl- CoA

]
Acétyl-CoA ﬁ

Hépatocyte

Apport d'énergie
aux autres tissus

BIOSYNTHESE



Catabolisme oxydatif des acides gras adipocyte

Lipoprotéines

Triglyceri foie

Lipoprotéine™Mipase /

3 Acides gras

—

néoglucogenéﬂ_

glucose
lycérol

sang (albumine) I

—

Tissus

Tissus gluco-déependants
consommateurs
Rappel . e °
0 cHro—[(l—Fh GHz0H o
mitochondrie N D VO S
béta—oxydation I ) o
<

Cycle de Krebs

Oxydations phosphorylantes précurseur d’autres molécules :
corps cétoniques, cholestérol...



Dégradation des acides gras dans les tissus utilisateurs

Les principales étapes

1. Activation des acides gras

2. Transfert dans la matrice mitochondriale

3. B oxydation des acyl-CoA saturés

par la voie de la B-oxydation.

1. Activation des acides gras au niveau de la membrane externe du coté cytoplasmique des

mitochondries

enzyme : acyl-CoA synthétase
CoA-SH : coenzyme A
PPi : pyrophosphate

n—c{: + ATP # R——C——AMP + PP
o
Acide gras Acyl adénylate
i i
R——C——AMP + HS—CoaA ,M_" R C 5 Cof  +  AMP
Acyl CoA
Pyrophosphatase

PPp, —» 2P + AG

La réaction globale est irréversible et utilise deux liaisons riches en énergie de PATP



2¢me étape - Entrée de ’acylCoA dans la mitochondrie

Carnitine Palmitoyl Transférase ou Acyl-carnitine transférase (CPT)
membrane externe (CPTI)

membrane interne (CPTII)

Une translocase dans la membrane interne échange I'acylcarnitine contre la carnitine

a Gy H = CHs H B
I | | 2~ CPITI ‘| | s
C: 5 God + HaG rl-l G fl; g 07 == HE—CoA+HC T g ’l“ g ﬁ"-.ll
CPrI2 :
CHy £ o CHy 0 s Q
Li@ison
S | ester
Acyl CoA Carnitine Acyl camitine C=—0  *pjohe an
énergie”
=]
; Membrane Memb
CYTOSO0L exlerne "‘I:]:‘HI'.“'“‘! MATRICE
+ Carnitine
Acides gras + CoASH
+ ATP AcylCoA

+ Carnitine

AcylCoA synthétase ...

AcylCoA+ AMP
Carnitine

+ Carnltine <
Acyl ) CPT1 Acyl
Carnitine Carmitine
>

MITOCHONDRIE

Acyl e
Carnltine* “0ASH




«3°M¢ gtape : B-oxydation des acylCoA saturés a nombre pair d’atomes de C

a4

(N () (W)

R—CHI—C

G Acyl-CoA déshydrogénase

R—CHz— CH E—CHI—C— SCoA
FAD

acyl CoA (n) o FADH
2

acylCoA deshydrogénase p

R— CHI— CH—CH —C— SCoA

acyl CoA (n-2) || -,

R— CH— C—SCoA |

etc...
?—cétothiolase

o HSCoA oH
| — |

"‘—cu___—c—sonn R— CH;—C—CH—C— SCoA
|

o

H,0

@

enoylCoA hydratase
ou crotongse

Fo N

Enoyl-CoA hydratase

L-3 hydroxyacyl-CoA déshydrogéenase

Beta céto-thiolase

Oxydation en a3 de
I’acyl-coenzyme A : transA2 enoylCoA

@Hydratation hétérospécifique de la
double liaison a-f (trans) :
L-3 hydroxyacylCoA

@)Oxydation en B : 3-cétoacylCoA

Clivage entre acet 3 :
Libération d’un acetyl-CoA et d’un
acylCoA (n-2)

L@@@Q

\

Y<»etc...




O OO0

B-oxydation Biosynthese

Oxydation par le FAD Condensation

O
Hydratation O Réduction par le NADPH
Oxydation par le NAD* 0 Déshydratation
Thiolyse par le CoA O Réduction par le NADPH

Différences entre B-oxydation et biosynthese

B -oxydation Biosynthese

O Mitochondrie 0 Cytosol

0 NADH, FADH2 0 NADPH

O CoA O Acyl Carrier protein (ACP)

0 Enzymes séparés 0 Un seul complexe enzymatique




Transport des triglycérides dans la circulation : réle des lipoprotéines, chylomicrons et VLDL

CM : chylomicrons : TG + apoprotéines
VLDL : TG + apoprotéines

FOIE

Glucose

Glycérole— Lipoprotéing
lipase

Glucose

TISSU
ADIPEUX

INTESTIN



Corps cétoniques : petites molécules tres diffusibles (substrats énergeétiques)

}7 ACétone . CH3'CO-CH3
Acétoacétate D

Atoni scarboxyl
3 corps cetoniques : ecarboxylase

CH,-CO-CH,-COOH Déshydrogénase
NADH,H*

NAD*  CH,- -CH,-COOH

- Cetogénese exclusivement hépatique et mitochondriale

(" ae — N

AcétylCoA ——— Corps cétoniques

.
o
-
-

. .
: H
: .
H N
: .
% .
P .
. K

s -
. Q
. Q

3 **
‘e o
‘e .
. .
REETTTTEL




—  —Glycéro

—

AGS g
TAS (\‘Muscles

Vaisseaux sanguins i D

_________________________ \_ Cgf—"i?t_?},:,,"z'"}iCerveau
Tissus

extrahépatiques

~
SS

Tissus adipeux

Corps
cetonigyes

@ (CQ

Coeur

-
.....
~
~
~

Tissus dépendant
du glucose
(Cerveau,...)

A g Tissus adipeux

TAGS




