CURSO 08/09

Tema 8. Lipidos.

Funciones bioldgicas. Lipidos de almacenamiento: acidos grasos,
triacilgliceroles. Lipidos estructurales: glicerofosfolipidos,
esfingolipidos, esteroles. Lipidos con actividades bioldgicas
especificas: icosanoides, vitaminas liposolubles.

BIOQUIMICA-1° de Medicina
Dpto. Biologia Molecular
Dolores Delgado

Funciones biolégicas de
los lipidos

Biomoléculas insolubles en agua y solubles en disolventes organicos.

1) Almacenamiento de energia (grasas y aceites):
Triacilgliceroles

2) Componentes de las membranas biolégicas:
Fosfolipidos
Glucolipidos
Colesterol

3) Otras funciones:
hormonas
vitaminas
mensajeros intracelulares
componentes de pigmentos, etc.
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Acidos grasos

« Acidos organicos de cadena larga En los seres vivos abundan los de numero par
de atomos de C. Los mas comunes: 16y 18 C.

» Un solo grupo carboxilo (carboxilato) y una “cola” no polar hidrocarbonada

« Compuestos muy reducidos.

*Pueden ser saturados (solo enlaces simples) o insaturados (con dobles enlaces).

N

Grupo 0 0
carboxilo \C//

Cadena

hidrocarbonada Ac linolenico 18:3 (d9, 12, 15) A~

(a) Ac estedrico 18:0 (b)Ac oleico 18:1 (d9)

*Nomenclatura. C-1 es el carbono carboxilico.
18:0 (18 atomos de C saturado)
E . 20:2(A%12) (20C y dos dobles enlaces)
ema 8

Enlaces cis y trans

saturado

insaturados
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Q [ . * La mayoria de los acidos grasos
o (2] e . Ve .
b =7 g .- naturales estan en configuraciéon cis
2
2 2 S
) g 2 * Los dobles enlaces con configuracion
2 “'2’;& % cis producen una desviacion rigida de la
2 p! 2 cadena
= % 2
= 2
2 cis 2 * Los acidos grasos trans estan

relacionados con niveles altos de LDL
colesterol (reposteria industrial...)
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m Tema 8

TABLA 10-1 Algunos 4cidos grasos naturales: estructura, propiedades y nomenclatura

Esqueleto Nombre comtin Punto de
carbonado Estructura* Nombre sistemético® (etimologia) fusidn (°C)
12:0 CH3(CH,);oCO0H Acido n-dodecanoico Acido laurico 44,2
(del latin
laurus, laurel)
14:0 CHs(CH,);,CO0H Acido n-tetradecanoico Acido miristico 53,9
(del latin Myristica,
género de la nuez
moscada)
16:0 CH3(CH,);4COOH Acido n-hexadecanoico Acido palmitico 63,1
(del griego
palma, palmera)
18:0 CH3(CH,);sCO0H Acido n-octadecanoico Acido estedrico 69,6
(del griego,
stear, grasa dura)
20:0 CH5(CH,);5COOH Acido n-icosanoico Acido araquidico 76,5
(del latin Arachis,
género de legumbre)
24:0 CH3(CH;)22CO0H Acido n-tetracosanoico Acido lignocérico 86,0
(del latin lignum,
madera + cera, cera)
16:1(A%) CH3(CH,)sCH=CH(CH,);CO0H  Acido cis-9-hexadecenoico Acido palmitoleico 1-0,5
18:1(A%) CH3(CH,);CH=CH(CH,);CO0H  Acido cis-9-octadecenoico Acido oleico (del latin 13,4
oleum, aceite)
18:2(A%1?) CH3(CH,)4CH=CHCH,CH= Acido cis-,cis-9,12- Acido linoleico 1-5
CH(CH,);COOH octadecadienoico (del griego linon, lino)
18:3(A%'?'%)  CH3CH,CH=CHCH,CH= Acido cis-,cis-,¢is-9,12,-15-  a-Acido linolénico -11
CHCH,CH==CH(CH,);COOH octadecatrienoico
20:4(A58111%  CH,(CH,)4CH=CHCH,CH= Acido cis-,cis-,cis-,cis-5,8,11,  Acido araquidénico —49,5

CHCH,CH=CHCH,CH=
CH(CH_)3COOH

14-eicosatetraenoico
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Propiedades de los acidos grasos

QU ), 4 S
;szé & ¢
ek & &k
deded & S
ddd d $
15828 25
j j ) ) 7 )
VA 5( §¢ e v
Acidos grasos Mezcla de 4cidos grasos
saturados saturados e insaturados
(c) (d)

Las propiedades de los acidos grasos y de los lipidos derivados de ellos
dependen de la longitud de sus cadenas y del grado de insaturaciéon

» Cadenas de longitud corta e insaturadas favorece la fluidez de los acidos grasos y de sus
derivados
« Cuanto mas larga es la cadena y menor el nimero de dobles enlaces, menor es la
solubilidad en agua
* Los acidos grasos con multiples dobles enlaces como el araquiddnico esta retorcidos y
son rigidos en comparacion con los saturados, flexibles y alargados
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Acidos grasos omega (o)

Esta nomenclatura identifica el ultimo atomo de carbono involucrado en un doble
enlace, contando desde el extremo amino termina (w) de la cadena

Esenciales en la
dieta, no pueden
ser sintetizados
por el hombre
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16:1A°
(w7)

18:1A°
(w9)

18:24%12
(w6)

18:349:12.15
(w3d)

204581114
(w6)

2
8 NAN Nt NN NN
o g COOH

acido Palmitoleico

acido Oleico

2 . COOH
BN N NN

w 2

acido Linoleico . .
aceites de origen vegetal

i L U N, W LY W

[0} 18 12
acldo Linolenico
___‘I.l = 1 == B8 S COOH

e 8

acldo Araquidénico

Esterificacion de acidos

grasos

Los acidos grasos forman enlaces éster con diferentes alcoholes:

Con Glicerol

CH, - OH

MONOACILGLICEROL
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(o} (@]

Il Il
CH,-0-C-R, CH,-0-C-R,

(o] 0

Il | I
CH-0-C-R, CH-0-C-R,

| | fo)

CH, - OH T
CH,-0-C-R,

DIACILGLICEROL
TRIACILGLICEROL




Acido graso Acido graso
i g hadogam
Mono- u
{ Acido graso PO, Alcohol PO, Colina oligosacérido
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Triacilgliceroles
[ enlaces éster
Triacilgliceroles = triglicéridos = grasas neutras e NCH
I (i v | |
o . s . ! (o] 0 s} !
« Esteres de acidos grasos y glicerol: tres acidos grasos por cada glicerol B e e
2 i 1—
s . s . . |
* Moléculas hidrofébicas, sin grupos funcionales cargados. c, (:;“2 (:;“2
* Muchos tipos dependiendo de los acidos grasos esterificados: GRa R G E,
. . . . . . g CH, “Hy ~H.
« triacilgliceroles simples: R1 = R2 = R3 ej: tripalmitina S
L . . L. . CH; CHy; CH,
« triacilgliceroles mixtos: contienen dos o mas acidos grasos diferentes cH, ¢, on
| |
CH, CH, CH,
CH, CH, it B
LT ﬁ 5 c|:112 (l:H2 (l'.u:_.
HO (l: OH CH cH  cm
OH tltH (|:1! CH,
. CH; oH,
Glicerol T e
CHy CH CH,
| 1= i
(l,uz (|:H (lsl-l3
0 3 3({[, (4] CH; CH, CH,
Ry v o & ] i T
c—0 cggﬂ 0—C CHp CH, CH,
1 1
o=/ 16CHg (l:H._i (|:1-12
(|:H2 (l‘.H3
18CHg  14CHy
1-palmitoil-2-linoleil-
3-estearil-glicerol
10

1-Estearil, 2-linoleil, 3 I Trmd ..gﬁmL
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Estructura general de grasas

l T [

Cig¥Cys Cig¥Cys CyaCy
saturados  insaturados  saturados

.Las grasas naturales (aceite de oliva, manteca...) son
mezclas complejas de triacilgliceroles simples y mixtos 100 - .

*El 98% de los lipidos de la dieta son TAG £ 80!
g
Los triacilgliceroles con acidos grasos de cadena € el
insaturada tienen puntos de fusion mas bajos é
§ sl
Ej: 3
egrasa de buey: abundante estearina (saturada).... sélido blando
*mantequilla: mezcla de TAG de cadena corta e insaturada... 0= |I
blanda a temperatura ambiente \7
~aceite de oliva: 80% ac. grasos insaturados.....liquido

Aceite de Mantequilla, Sebo de buey,

oliva, liquido sdlido blando  sdlido duro

Grasas naturales a 25 °C
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TAG: almacenes de energiay
aislantes

Los TAG son lipidos de reserva:
depésito de combustible de reserva en
los adipocitos o células grasas

Figura ©-2 Microfolografia electronica de barrido de
adipocitos. Cada adipocito contiene un glibulo de grasa
que ocupa practicamente toda la célula. (Fred E.

EnlivmZbnsd

Los TAG tienen ventajas como combustibles respecto al glucégeno:
«Atomos de carbono mas reducidos. Su oxidacién proporciona mas energia

*Los TAG son hidrofébicos, no se hidratan, mas facil su almacenamiento

*Sin embargo los glucidos son fuentes rapidas de energia al ser solubles en agua

*Los TAG son aislantes térmicos: bajo la piel protejen de las bajas
temperaturas a muchos animales
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Lipidos estructurales de las membranas

Tres tipos de lipidos 1?H30H HO—‘TH_CH=0H—(CHW—GH3
de membrana: H=—2C—OH O b
i Il H—N—C
3CH;—0—P—0- A A VA
Fosfolipidos ‘_!)_ S x
Glucolipidos el —
Colesterol .
Glicerol 3-fosfato Esfingosina

:ﬁw

| |
Glicerofosfolipidos Esfingolipids | | Esfingolipidos |

13
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Estructura general de
glicerofosfolipidos

1 HZ—O—C\/\/\/'\/\/\/\/\\ Acido graso saturado
(p. €j., 4cido palmftieo)
Glicerofosfolipido |

(estructura general) 2CH—O—C Acido graso insaturado
VA VAVAVIRVAVAVAVE T NI s

- 3CH,—0—P—0—X

Grupo sustituyente
Acido fosfatidico de cabeza

* Los glicerofosfolipidos son derivados del acido fosfatidico =
diacil glicerol-3-fosfato

*En los glicerofosfolipidos se esterifica el grupo fosfato con el
grupo hidroxilo de diferentes alcoholes:

7=1 4 11 - VO — fosfatidilserina

etanolamina............... fosfatidil etalonamina
colina........cccceereennnneee fosfatidil colina

fosfatidilglicerol ....... cardiolipina (glicerofosfolipido doble)

m Tema 8 14




Sustituyentes que aparecen en los

glicerofosfolipidos

Nombre del
glicerofosfolipido Nombre de X Férmula de X
Acido fosfatidico — —H
Fosfatidiletanolamina Etanolamina — CH,--CHg—ltTH‘,
+

Fosfatidilcolina Colina — CHy—CH,—N(CHa)s
Fosfatidilserina Serina — CH,—CH—I:THS

00-
Fosfatidilglicerol Glicerol — CH,—CH—CH,—0H

H

Fosfatidilinositol myo-Inositol
4,5-bisfosfato 4,5-bisfosfato
Cardiolipina Fosfatidilglicerol - (I'.‘,Ha
CHOH O
Hy—0—P—0—CH,
. i
CH—0—C—R!
f
H,—0—C—R?
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Enlace Esfingolipidos
amida
Esfingosina
e Y, Acido graso
Esfingolipido :
Esquelet'o de e NHOS NGOG NG R ORAOSAONIANR NN
esfingosina general)
Nombre del esfingolipido Nombre de X Férmula de X A
Ceramida —_ —H
ESFINGOMIELINA —*| Esfingomiclina Eek el = x—O—GHn—CH:—ﬁtCHnli
(fosfolipido)
H,OH
-~ o
Glucolipidos neutros
Glucocerebrdsido Glucosa H
H
H
G LUCOLI PI DOS Lactosilceramida Di-, tri-o
(un globésido) tetrasacarido
Gangliésido GM2 Ulignsaiieia
N = (O
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Estructura tridimensional de
Fosfolipidos y Esfingolipidos

0

i 0
LIPIPOS (l) CH, on 1l | /C{lg
ANFIPATICOS 0=b—0" N~ 0=P-0" "\ om
CHy CH, -5 3 CHa CH,—O N C
_ 2 [¢) H
CHOLINE CH,— N—( H. f CH-;—ITI—CH,! 0:0/
polar I | 2 CH
(hydrophilic) PHOSPHATE CH;4 3
head group |
GLYCEROL
i 1
o Enlace éster Enlace amida
g
nonpolar E Esfingomielina
(hydrophobic) 2
tails g % Fosfatidilcolina
F %%‘ polar [
polar |: )
% I
‘% L
) apolar
n apolar
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Colesterol

*El principal esterol de los tejidos animales.

Lipido estructural de la membrana plasmatica de las células eucariotas (rara vez en procariotas)

*Estructura esteroide: cuatro anillos, tres con 6 C y uno con 5 C. Nucleo casi plano, rigido.

*Anfipatico: grupo de cabeza polar (-OH del C3) y un cuerpo hidrocarbonado apolar (el ntcleo

esteroideo y la cadena lateral hidrocarbonada)

*Ademas de su papel como constituyente de las membranas, es precursor de acidos biliares,

hormonas esteroides, etc.

25CH,
»CH—*'CHj
2CH,
#CH,

\

] apolar

esteroideo

Tema 8
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Esteres de colesterol

HsC
Esterificado con un acido CH;
graso = éster de colesterol CH;
CHj
CHjy

0

\

C=0

J
(CHQ)'LG e CI'Ig

Estearato de colesterilo
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Agregados de lipidos anfipaticos:
micelas, bicapas y liposomas

la de la cadena lateral)

3 —_—
ll.ns unidades individuales avida)
tienen forma de cufia Il'| Las unidades individuales son fcuosa =
(secciGn transversal cilindricas (seccién transversasl de la .
de la cabeza mayor que cabeza igual a la de la cadena lateral) .

i am A
& I)UMUIUIW} MlUlUIVMU!ﬁ W 'M I

......................

(a) (b)

E Tema 8 “Lehninger Principios de Bioquimica", 4% ed. 20
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Lipidos con otras funciones

» Derivados del acido araquidénico

— lcosanoides o eicosanoides (Prostaglandinas, tromboxanos,
leucotrienos...)

* Derivados del nucleo esteroideo
— Hormonas esteroides (Testosterona, Estradiol, Cortisol, Aldosterona)
— Sales biliares

* Vitaminas liposolubles derivadas del isopreno CH,=C-CH=CH,
— Vit. A: retinol (pigmento esencial para la vision) CH,

— Vit D3 : colecalciferol (metabolismo de calcio y fosfato)
— Vit. E: tocoferol (antioxidante)

Vit. K (cofactor para la coagulacion)
* Mensajeros intracelulares

— Derivados del fosfatidil inositol

m Tema 8 2

Icosanoides o Eicosanoides

*Derivados del acido araquidonico (20:4 A5811.14)
*Prostaglandinas, tromboxanos, leucotrienos

sHormonas paracrinas. Intervienen en procesos inflamatorios, fiebre, dolor,
regulacién de la presién sanguinea...

Fosfolipido

(0]
I 5 11 A
de membrana CH—OTC\/\/\/\/W\/\/\/\ ACIdo_ o
|H < M araquidoénico
CH,
|
? Phospholipase A,
X

NSAID= antiinflamatorios
no esteroideos (Aspirina,

ibuprofeno) T —
= -
® ;

OH OH 8

H
m Tromboxano A, 22




Derivados del nuicleo esteroideo

OH OH
CH; C
CH,
Las hormonas esteroides se o H
sintetizan en un tejido, se . ———
tranportan por la sangre a su Hormonas sexuales
organo diana donde se unen a CH,OH CH,OH
receptores especificos : 0 H é_o
produciendo cambios en la Ho CH3 _-OH - %é
expresion génica o en el po. ox
metabolismo 2 Hy
0 0
Cortisol Aldosterona
Hormonas corticales
CHs
OH
CH. : NH—CH,—CH,—SO03
CH Las sales biliares
ayudan a la digestion
de las grasas
HO OH (emulsionantes)
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HC. o CHe Vitamina D3 o
e | L, .
wk T colecaliciferol
94
HOF3 ™78 ey
TeDehpd rechwlesterol
e “lll“_l}
l{!dﬂpsﬂndslnl
HC o, La vitamina D3 o colecalciferol se forma en la
; c] éu piel a partir del 7-deshidrocolesterol por
[-""‘?- i irradiacion de UV (luz solar)
P!
1‘ I Chalessalaiferol {vitamin Dy
HO T t
Diversas reacciones en higado y rifién la convierten
[ e en 1,25-dihidroxi-vitamina-D3, hormona que regula el
];-t-r'- the kdney metabolismo 6seo (absorcion intestinal del calcio)
HIE"\. e N .--"'CHS
me | Sl
B!
,*‘HI-:Hg La deficiencia en vitamina D produce raquitismo
o
].".‘.E-Eill_y\%roxn'lviluu“ulvinrﬂd
@ . S 24




A

Before vitamin ) treatment After 14 months of vitamin I} treatment

(h)
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3) El retinal se oxida a

Vitamina A Retinoico (acido) que

es una hormona

CH,

CH,3

7

1

Vitamina A, 11-cis-Retinal
(retinol) (pigmento visual)
(b) (e)
2) El retinol se oxida a

1) La ruptura del beta Retinal (aldehido) que
caroteno produce es un pigmento visual
vitamina A1 (Retinol)

“Lehninger Principios de Bioquimica", 26
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Otros derivados isoprenoides

coenzima Q
(transportador
de electrones)

CHy
Vitamina E o Ho . GHs _EHS . zHa
a-tocoferol | CH,HCH,—CH,—CH—CH,+-CH;—CH,—CH—CH,+-CH,—CH,—CH—CH,
i i CH; O CH, ! ! |

(antioxidante) bi,

I 0
Vitamina K
(cofactor de la - CHy CHy (|JH3 . CH;
coagulacion L CH,—CH=C—CH,(CH,—CH,—CH—CH, |, +CH,—CH,—CH—CH,

, I 1 1
sanguinea)
iy
_— o]

Ubiquinona o CH,0 CH,

1 CH3 CH3

CH3
1, ol |
CH,0 , CHE—CH=$—CH2+ [_CHQ—CH=32—CH2 },HCH,—CH=C—CHj,
) 1
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Fin de la estructura de lipidos
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