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| a velocita di una reazione chimica

le molecole che
la compongono si
muovono piu ra-
pidamente. Que-
sto fenomeno e
alla base della ci-
netica chimica,
che permette di
prevedere la ve-
locita delle rea-
zioni chimiche e
in che modo Ia
temperatura ed
altri fattori influi-
scano su tale ve-
locita.
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non possiede la
energia cinetica
sufficiente per av-
viare una reazione
chimica, oppure an
che quando reagi-
scono non lo fanno
con la velocita ne-
cessaria a soddi-
sfare il fabbisogno
cellulare di prodot
ti.

http://www.youtube.com/watch?v=VblaK6PLrRM&fe

ature=related
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Energia di attivazione

trazione dei reagenti tanto maggio-

re sara la probabilita che la reazione o
avvenga; ‘

w i reagenti devono urtarsi orientan- 5= 5HWBt 5
do adeguatamente gli orbitali di le- "H";:-H A
game, R %

urto inefficace

Esempio di urto inefficace:
I'orientamento spaziale dei

reagenti conseguente alla 5 &t 5t &
geometria delle molecole i\ %

non comporta un urto favo- e &\' (((H —
revole e la reazione non av- (Y

viene.
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formazione dei nuovi le-
gami chimici nei prodotti

di reazione.
b“l_

H

urto efficace

Esempio di urto efficace: i due rea-
genti si incontrano in condizioni ot-
timali e avviene la reazione

H,0 + HF  —> H,0* + F-

ione idronio ione fluoruro
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ne, 1 legami cnimici

el reagenti sono

si definisce stato di transizione.

istorti, tale brevissimo stato interme

Elevata

Quantita di energia

Bassa

Stato di
transizione

™

“

L'enzima
“scava una galleria”
nella barriera

Energia di attivazione
senza enzima 4

Cambiamento
dell’'energia
della reazione

 AEnergia di atti
con enzima

Inizio
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Se pero l'ambiente si riscalda, tutte le reazioni cellulari accelerano e non
soltanto quelle necessarie. Inoltre un eccessivo aumento di temperatura sareb-

be letale per la cellula, perché pro-
vocherebbe la rottura di molti le-
gami che tengono insieme la strut-
tura delle molecole proteiche.

Se non si puo aumentare l’'energia
delle molecole occorre allora ab-
bassare la energia di attivazione,
cio e possibile mediante I'azione di
particolari proteine che prendono il
nome di enzimi.

http://www.youtube.com/watch?v=V4

OPO6JOLOE
SHoME=
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Il ruolo degli enzimi

Enzima disponibile con il

sito attivo vuoto

Sito attivo Substrato
A (saccarosio)

@ reazione chimica.
Il substrato Il reagente specifico sul
si lega all'enzima quale agisce un enzima é

indicato come substra-

Enzima to, un substrato si lega
Glucosio = = (saccarasi) ad una regione dell’en-
Q zima chiamata sito at-
tivo, una sorta di tasca

Fruttosio

presente sulla superficie
dell’enzima.

Il substrato
si scinde
nei prodotti

I prodotti ven-
gono liberati
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Modello chiave - seeraaitma

Reazione non catalizzata

Reazione catalizzata

Formazione del
complesso
enzima-substrato

La reazione avviene piu velocemen-
te: i reagenti (substrato) si adatta-
no all’‘enzima (sito attivo).
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La reazione avviene solo
quando i due reagenti si
incontrano casualmente.




Modello ad adattamento indotto

substrati coinvolti, stirando e distorcendo le loro molecole, cosicché queste
vengano a contatto tra di loro in corrispondenza di determinate zone della loro
superficie.

f /Sito attivo r

=

N

L'enzima cambia conformazione Prodotti
Substrato man mano che il substrato si lega

=

Ingresso del substrato Complesso Complesso Uscita dei prodotti
nel attive dell'enzimasite enzima-substrato enzima-prodotti dal sito attivo dell'enzima

SHoMEz
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http://www.youtube.com/watch?v=zFWsSiA4R58

© 2010-2011 Nuova Secondaria EDITRICE LA SCUOLA



Proprieta degli enzimi

s
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ES

E.senza
enzima
E,con
E+sS enzima
Reagenti
©
i) Differenza
& netta
H dienergia
E+S—»ES—>»E+P
E+P

Prodotti

Direzione della reazione———»
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dpa —  PiThe] I — —$3Thed
\'4 — b T, T W l
0% h ':“‘ — _§ ':‘$\
X Y X Y
(A) REAZIONE NON CATALIZZATA (BY REAZIONE CATALIZZATA
DA UN ENZIMA
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enzima enzima

sito attivo /
‘ ‘ CATALISI Q _i> Q

molecola A complesso complesso molecola B
(substrato) enzima- enzima- (prodotto)
substrato prodotto
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Fattori che influenzano le reazioni
catalizzate dagli enzimi

vV Velocitd massima Vmax
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le dei reagenti ed il sito attivo dell’'enzima. Temperature molto elevate denatu-

rano l'enzima. La stabilita di una proteina dipende dalla temperatura.

4 Denaturazione Aumento cinetico
___________ - /'
-~ ~ /
N7
(0 RaRN
= .
e optimum
() /7 1
> /7 | \\
/ | \
|
|

Temperatura
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Velocita relativa

v
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Oloenzima: Molecola proteica + gruppo prostetico

Apoenzima: Molecola proteina

Cofattore - (metallo)

w

Gruppo prostetico
B Coenzima - (composto organico)
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altro al quale si puo legare un
effettore allosterico positivo o _ N
negativo. Sito catalitico

Sito regolatore
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Esempi: ATP, NAD*, FAD, CoA.
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Enzimi allosterici

La regolazione allosterica (o
allosteria, o allosterismo) ¢ la
regolazione di un enzima o di una
proteina mediata da una molecola
detta effettore, che svolge tale
funzione legandosi presso il sito
allosterico. Un enzima dotato di
siti allosterici € detto enzima al-
losterico; non segue la cinetica
di Michaelis-Menten.

Le macromolecole sottoposte a
regolazione allosterica presenta
no solitamente una struttura qua-
ternaria e, su ogni subunita, pre-
sentano un sito allosterico.

oxy e deoxy emoglobina

SHoMEz
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7/
proteina sono gli inibitori allosterici.

Gli effettori possono essere ef-
fettori omotropi o eterotropi a
seconda che presentino o me-
no la stessa natura chimica del
substrato dell'enzima. A volte
la regolazione allosterica puo
fungere da controllo retroatti-
vo (feedback negativo) quan-
do ['effettore allosterico inibi-
tore e rappresentato dal pro-
dotto della reazione enzima-
tica.

emoglobina

SHoMEz
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Modello simmetrico

statc R

k'n s kRz =
- E

S =]

S E :; S

kg 5 L g
s (3 s

= S (sj/s

L

krag 5 key S
. | s OO0
8 S S/) S_‘:

b

stati conformazionali definiti T ed R
(Teso e Rilassato), in equilibrio tra di
loro. Il legame di un sub strato
modifica I'equilibrio spostandolo ver-
so la forma R.

Il substrato puo legare I'enzima sia
che le subunita siano R, sia che sia
no T, sebbene l'affinita di legame sia
diversa, R ha maggiore affinita, T
minore.

L'attacco del primo, del secondo ecc.
substrato aumenta sempre piu la
probabilita che la proteina passi allo
stato R.

StioMz
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Modello sequenziale

o VY s FeVe
S L8 S \f)@ PRSP S N \fj

o0
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Nomenclatura degli enzimi

+ Denominazione classica costituita da 3 parti:
o Nome del substrato (Lattico)
e Nome del coenzima (NAD)
e Nome della reazione catalizzata + “asi” (deidrogenasi)
Esempio: Lattico-NAD-deidrogenasi

+ International Enzyme Commission (EC), fondata nel 1956 da Prof. M. Flor-
kin, International Union of Biochemistry:

e Classificazione degli enzimi secondo il sistema delle classi EC
Esempi: Lattato deidrogenasi: EC 1.1.1.27.

Adenosintrifosfato : creatin N-fosfo trasferasi
Creatin kinasi: EC 2.7.3.2.
Lattato : NAD+ ossidoreduttasi
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Classi:
. Ossidoreduttasi
: Transferasi
- Idrolasi

: Liasi

: Isomerasi

' Ligasi

O 0 oA W

© 2010-2011 Nuova Secondaria EDITRICE LA SCUOLA




Classificazione internazionale degli enzimi

1 5 agisce sul gruppo C-NH del donatore
1.6 agisce su NADH, o NADPH,

1.7 agisce su altri composti azotati

1.8 agisce su gruppi solforati

1.9 agisce sui gruppi eme
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2.4 gruppi glicosidici

2.5 gruppi alchilici

2.6 gruppi azotati

2.7 gruppi fosforici

2.8 gruppi contenenti zolfo

3 - idrolasi: reazioni di idrolisi

3.1 legami esterei

3.2 legami glicosidici

3.3 altri legami

3.4 legami peptidici

3.5 legami C-N non peptidici
3.6 legami anidridici

3.7 legami C-C
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5 - ijsomerasi: reazioni di trasformazione di una molecola nel suo
isomero
5.1 racemasi
5.2 cis-trans isomerasi

6 - ligasi: reazioni di formazione di nuovi legami con rottura di ATP in
AMP e pirofosfato o ADP e Pi
6.1 legami C-O
6.2 legami C-S
6.3 legami C-N
6.4 legami C-C
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Su bstrato—-/Sito attivo

Enzima

Legame normale del substrato

Inibitore
non competitiv

Inibitore
competiti\. .

Inibitore enzimatico
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Gli inibitori incompe-

titivi si legano reversi-
bilmente al complesso

enzima-substrato du-

rante il processo catali-
tico.



http://www.youtube.com/watch?v=PILzvT3spCO&I/
ist=QL&feature=BF
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Inibizione competitiva

di inibitore) si trovi nelle vicinanze di un sito attivo
quando quest ultlmo e disponibile.

Reazione

L'enzima lega L'enzima rilascia
Substrato—@ il substrato i prodottl
Sito

ttivo
Enzim
Inibizione competitiva
Inlbltor? @
Sito
attlvo
Enzim
L'enzima lega L'inibitore compete

I'inibitore con il substrato I
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Inibizione non competitiva

Inibizione non competitiva
L'enzima lega

Substrato prima l'inibitore
Il cambiamento
conformazmnale
Sito del sito attivo inibisce
attivo l'ingresso del substrato

N

L'enzima lega l'inibitore,
I sito attivo cambia

Enzima

Inibitor
conformazmne ed
il substrato viene espulso
L'enzima lega

prima il substrato
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si lega un‘altra re-
gione della molecola
enzimamatica, modi-
ficandone la forma in
modo che il sito atti-
vo non riesce piu ad
adattarsi alsubstrato.



Regolazione enzimatica

degli enzimi coinvolti nelle prime tappe della via metabolica. Questo tipo di
inibizione, nella quale una reazione viene bloccata dai suoi stessi prodotti, é
detta feed-back negativo (o retroazione negativa) e rappresenta uno dei
piu importanti meccanismi regolatori del metabolismo cellulare.

Ogni lettera indica un substrato
che e contemporaneamente il
E A B C D prodotto di una reazione prece-

—_—> —> —> dente; il prodotto D pud inibire
_j I'enzima che catalizza la reazione
A—»B

inibizione da prodotto

SHoMEz
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Cinetica delle reazioni catalizzate

dove V indica la velocita della reazione, d[S] o d[P] la variazione della concen-
trazione del substrato o del prodotto e dt il tempo della reazione. Il valore di
d[S] é negativo poiché si prende in considerazione la concentrazione delle mo-
lecole che scompaiono mentre il valore di d[P] € positivo poiché si considera in
vece la concentrazione delle molecole che compaiono nel corso della reazione.
Se tutte le condizioni che possono influenzare la velocita della reazione enzi-
matica rimangono costanti, la velocita della reazione é proporzionale alla
concentrazione del substrato, per cui:

V=kI[S]
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centrazione del substrato rimane costante, anche la velocita della reazione ri-
mane costante.

In presenza di un eccesso di substrato quindi la velocita della reazione € indi-
pendente dalla concentrazione del substrato stesso e dipende invece dalla
concentrazione dell'enzima, per cui:

V = k[E]

dove V € la velocita di reazione, k la costante di velocita e [E] la concentrazio-
ne dello enzima.
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Vmax [S]

K+ [S]

Rappresentando schematicamente il decorso di una reazione enzimatica si ha:

Ky
E+S < ES reazione veloce (1)
K>
L'enzima prima si combina con il substrato formando il complesso enzima-
substrato.
Ks
E-S& E+P reazione lenta (2)
Ky

SHoMEz
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maggior parte dell'enzima sara nella forma libera E. Quindi la velocita sara
proporzionale a [S], in quanto, secondo l'equilibrio dell'equazione (1), man
mano che la [S] tende ad aumentare, viene favorita la formazione del com-
plesso ES. La velocita massima V., della reazione catalizzata si osserva
quando tutto l'enzima e presente sotto forma di complesso ES e la concen-
trazione di E libero é trascurabile. Quando il complesso ES si decompone e si
forma il prodotto P, I'enzima torna libero e pronto ad iniziare un altro ciclo ca-
talitico. La reazione complessiva é:

Ky Ks
E+S & ES & E+P
K, K,
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1: legame tra E e S per formare il complesso ES

E+S— ES

2: stato stazionario in cui la concentrazione dell’intermedio [ES] é costante,
mentre si modificano [S] e [P]. Cio avviene quando la velocita di formazione
di [ES] é uguale alla velocita di scissione:

Ky Ks
E+S<< ES«< E+P
) K,

Velocita formazione ES = velocita di dissociazione ES
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[Ed = [E] + [ES] [E] = [E ] - [ES]

Andiamo a sostituire [E] nell’equazione (1)
Ki{[Ewd —[ESL}[S] = K [ES] + ks [ES]

Ky [Eiol] [S] = Ky [ES][S] = K [ES] + ks [ES]
Esplicitiamo per [ES]

Ki[Ewol [S] = (ky+ k3) [ES] + Kk [ES] [S]
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[Ei] [S] = Ky [ES] + [ES][S]

[Ei] [S] = (Ky + [S]) [ES]
ES = [Eod [S]/ (Ky + [S]) Vo = k3 [ES]

Vo = k3 [Eqo] [S] / Km + [S]

Quando tutto E,, diventa ES allora la velocita sara massima.

\ max = k3 [Etot]
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Velocita, V

[S] = Ky,

pd

Concentrazione di substrato, [S]
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Significato della K ,

enzima-substrato € necessaria un‘alta concentrazione di substrato per satu-
rare meta delle molecole di enzima, allora vuol dire che I'enzima ed il sub-
strato hanno l'uno per l'altro, una bassa attrazione.

Sostituendo V, con Y2 V,,., l'equazione di Michaelis-Menten sara
2V max = V max [S] 1 Ky + [S] 2= [S] I Ky +[S]

Ku+[S] = 2[5] K = [S]
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