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Cisteanina



O grupo fosfopanteteína
O ácido pantoténico (vitamina B5) geralmente não se encontra livre 
mas fazendo parte  da coenzima  A (CoA)

Os intermediários da síntese dos ácidos gordos estão ligados de forma covalente  
a uma proteína transportadora de  acilo (ACP). 

(ACP, do inglês acyl carrier protein)

proteína transportadora de  acilo (ACP)

Coenzima  (CoA)



Biossíntese no Citosol  - De onde vem a acetil-CoA ?

- Degradação de aminoácidos
- Degradação dos lípidos
- Glicólise
- “shuttle” citrato –malato-piruvato

O agente redutor é o NADPH
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Capitulo 4: Metabolismo dos Lípidos

Biossíntese dos ácidos 
gordos saturados

Carboxilação do acetil-CoA, 
com formação do malonil-CoA

1ª reacção da síntese:

1ª reacção
O substrato é o acetil-CoA

1ª reacção
O substrato é o acetil-CoA

-O complexo enzimático acetil-CoA-
carboxilase é activado pelo ácido cítrico e 
é reacção de regulação da biossíntese

-Inibido pelos produtos finais da síntese
(ácidos gordos de cadeia longa)

Adição sequencial de unidades
de dois átomos de C 

(provenientes do acetil-CoA)

Adição sequencial de unidades
de dois átomos de C 

(provenientes do acetil-CoA)

O redutor é o NADPH (produzido na
via dos fosfatos de pentose)

O redutor é o NADPH (produzido na
via dos fosfatos de pentose)

Formação do malonil-CoAFormação do malonil-CoA Acetil-CoA-
carboxilase

malonil-CoA

acetil-CoA

CO2

Há 
consumo 
de ATP



REVISÃO



Comparação :
A primeira reacção de síntese dos ácidos gordo é semelhante à reacção de carboxilação do 
piruvato a oxalacetato (em vez de piruvato temos acetil CoA como substrato e como produto
malonil CoA em vez de oxalacetato )



Carboxilação do acetil-CoA, 
com formação do malonil-
CoA

É necessário bicarbonato ,  ATP e  biotina

A enzima acetil-CoA carboxilase
Catalisa um processo irreversível.

A reação de Carboxilação pode
Desdobrar-se em duas etapas:
1- Carboxilação da biotina

2- Transcarboxilação da biotina
Ou seja Transferência do grupo carboxilo.



O complexo enzimático acetil-CoA-carboxilase
em E. coli com duas subunidades (carboxilase e 
a transcarboxylase) + uma subunidade a proteina
“carrier” Biotina carboxilase

-O complexo enzimático acetil-CoA-carboxilase é activado pelo ácido cítrico e inibido
pelos produtos finais da síntese (ácidos gordos de cadeia longa)

-É reacção de regulação da biossíntese dos ácidos gordo.

Formação do malonil-CoA
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Capitulo 4: Metabolismo dos Lípidos

Biossíntese dos ácidos 
gordos saturados

O principal substrato é o acetil-
CoA formado na matriz do 

mitocôndrio por descarboxilação
do ácido pirúvico

O principal substrato é o acetil-
CoA formado na matriz do 

mitocôndrio por descarboxilação
do ácido pirúvico

Adição sequencial de unidades
de dois átomos de C 

(provenientes do acetil-CoA)

Adição sequencial de unidades
de dois átomos de C 

(provenientes do acetil-CoA)

O redutor é o NADPH (produzido na
via dos fosfatos de pentose)

O redutor é o NADPH (produzido na
via dos fosfatos de pentose)

Formação do malonil-CoAFormação do malonil-CoA

O acetil-ACP e malonil-ACP formam-se por
ligação a uma proteína transportadora de 
grupos acilo (ACP, do inglês acyl carrier 

protein), em reacções catalisadas por
acetil-transferases e malonil-transferases, 

respectivamente

O malonil-CoA é o principal substrato 
da síntese dos ácidos gordos

Intermediários da síntese: 
malonil-ACP e acetil-ACP

Intermediários da síntese: 
malonil-ACP e acetil-ACP

Malonil-transferaseAcetil-transferase
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Metabolismo dos Lípidos

Biossíntese dos ácidos
gordos saturados

O principal substrato é o acetil-
CoA formado na matriz do 

mitocôndrio por descarboxilação
do ácido pirúvico

O principal substrato é o acetil-
CoA formado na matriz do 

mitocôndrio por descarboxilação
do ácido pirúvico

Adição sequencial de unidades
de dois átomos de C

Adição sequencial de unidades
de dois átomos de C

O redutor é o NADPH (produzido
na via dos fosfatos de pentose)

O redutor é o NADPH (produzido
na via dos fosfatos de pentose)

Formação do malonil-CoAFormação do malonil-CoA

Intermediários da sintese: 
malonil-ACP e acetil-ACP

acetoacetil-ACP

butiril-ACP

ββββ-cetoacil-ACP redutase

redução

desidratação

redução

ββββ-hidroxiacil-ACP desidratase

enoil-ACP redutase

condensação

(C4)

Luísa Louro, Miguel Mourato, , ISA-DQAA, Química Geral e Bioquímica - Metabolismo



Formação do acetoacetil-ACP
Reação de condensação

Há uma descarboxilação

Adição sequencial de 
unidades de dois
átomos de C
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Capitulo 4: Metabolismo dos Lípidos

Biossíntese dos ácidos gordos
saturados:  de C4 a C16

O grupo acilo em C4 reage com 
outro malonil-ACP, e retoma-se o 

ciclo anterior, dando um grupo acilo
em C6…, em C8…, em C10…

até à formação do ácido palmítico

O grupo acilo em C4 reage com 
outro malonil-ACP, e retoma-se o 

ciclo anterior, dando um grupo acilo
em C6…, em C8…, em C10…

até à formação do ácido palmítico
malonil-ACP

Até à formação do palmitil-ACP (C16), as 
reacções ocorrem no complexo enzimático

ácido gordo sintetase (acil-sintase)

Reacção global de formação do ácido palmítico:

CH3-CO-CoA (acetil-CoA) + 7 -O-CO-CH2-CO-CoA (malonil-CoA) + 14 NADPH + 14 H+→
→ CH3(CH2)14-COO- + 7 CO2 + 8 CoA + 14 NADP+ +  7H2O

Todos os carbonos dos ácidos gordos são 
provenientes do acetil-CoA

O CO2 introduzido na formação do malonil-
CoA sai na reacção de condensação

Todos os carbonos dos ácidos gordos são 
provenientes do acetil-CoA

O CO2 introduzido na formação do malonil-
CoA sai na reacção de condensação

Hélice de Wakil



Fatty Acid Synthase (FAS) - a multienzyme complex

Muitas das enzimas  da síntese dos ácidos gordos  estão organizadas num complexo multienzimático
designado por sintetase de ácidos gordos com uma série de domínios autónomos

1 - Unidade de
Ligação e de condensação

2 - Unidade de
redução

3- Libertação do ácido palmítico

A sintase de ácidos gordos dos mamíferos



Biossíntese dos ácidos gordos: > C16

É pelo alongamento que são sintetizados 
todos os ácidos gordos de maior cadeia, 

incluíndo os mono-insaturados e poli-
insaturados (diferente dos procariotas)

É pelo alongamento que são sintetizados 
todos os ácidos gordos de maior cadeia, 

incluíndo os mono-insaturados e poli-
insaturados (diferente dos procariotas)

Em animais e plantas, os ácidos 
gordos com menos de 16C não 

participam, geralmente, na 
formação dos lípidos de 

membranas, celulares e de reserva 
(triglicéridos, fosfolípidos, etc.)

Acção de elongasesPor adição de grupos de 
2 carbonos (através do 
acetil-coA) 

Por adição de grupos de 
2 carbonos (através do 
acetil-coA) 

Alongamento 
do ácido 
palmitico
(16C):

Elongação - A elongação consiste no aumento do número de carbonos dos ácidos 

gordos  sintetizados no citoplasma 

A elongação pode ser  microssomal (no Retículo endoplasmático liso) ou mitocondrial 



Síntese dos ácidos gordos insaturados

Acção de dessaturases
(eucariotas)

Formação de duplas ligações cis
ocorre por desidrogenação 
oxidativa a partir do ácido 
gordo saturado correspondente

Formação de duplas ligações cis
ocorre por desidrogenação 
oxidativa a partir do ácido 
gordo saturado correspondente

Síntese dos ácidos 
gordos 

monoinsaturados

Ácidos momoinsaturados – formam-se pela acção de uma  9-dessaturase actuando sobre o
Ácido saturado correspondente

Ácidos poli-insaturados – O mecanismo de síntese contém uma série sucessiva de dessaturações
e elongações
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Síntese dos ácidos gordos poli-insaturados

- Ocorre principalmente nos eucariotas.

- Os mamíferos podem dessaturar apenas até à ligação C9-C10 (a 
partir da extremidade COOH), enquanto que as plantas têm 
enzimas para dessaturar as posições 9,12,15. 

- O ácido linoleico (LA, ω-6, 18:2; Δ9,Δ12) e o ácido α-linolénico 
(LNA, ω-3, 18:3; Δ9,Δ12,Δ15) são, por isso,  ácidos gordos
essenciais para os mamíferos, que não os sintetizam.

Ex: o ácido docosa-hexanóico (DHA, ω-3, 22:6;  all-cis-Δ4, Δ7, Δ10,
Δ13, Δ16, Δ19) é um derivado do ácido linoleico, com 6 ligações 
covalentes duplas, essencial para os fosfolípidos das membranas da 
retina do olho humano.

Síntese do ácido araquidónico 

a partir do ácido linoleico (essencial)

Síntese do ácido araquidónico 

a partir do ácido linoleico (essencial)
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Acil-CoA ligase

Ácidos poli-insaturados – O 
mecanismo de síntese contém 
uma série sucessiva de 
dessaturações e elongações
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Destino dos ácidos gordos sintetizados:

Produção de energiaProdução de energia

Síntese de lípidos de reservaSíntese de lípidos de reserva

Síntese de lípidos das 
membranas

Síntese de lípidos das 
membranas

β-oxidação

triacilgliceróis
(triglicéridos)

Fosfolípidos



Lípidos de reserva triacilgliceróis
(triglicéridos)

Os lípidos encontram-se nos
oleosomas ou corpos lipídicos



Síntese de colesterol 

 
Todos os esteróides em animais e plantas são sintetizados a partir do acetil-coA 

Ácido 
mevalónico 

(C6) 

isopentenil- 
-pirofosfato 

(C5) 
esqualeno 

(C30) 
colesterol 

(C27) 
Acetil-coA 

(C2) 

Síntese do colesterol a partir de uma unidade de dois 
carbonos o Acetil –CoA (C2)

Principais etapas:
- Formação de um composto com seis carbonos o ácido 

mevalónico a partir de 3 unidades de acetilo
- Descarboxilação do ácido mevalónico resultando um 

composto de 5 carbonos o isopentenilpirofosfato.
- Combinação de seis unidades de C5 

isopentenilpirofosfato 6x5 -30C o escaleno
- Ciclização do escaleno em colesterol

Síntese de colesterol ocorre no citosol e retículo endoplasmático liso
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Capitulo 4: Metabolismo dos Lípidos

Degradação dos ácidos gordos / síntese dos ácidos gordos

Oxidação Redução
Degradação Síntese

CitosolMitocôndrio
Transportador: CoA Transportador: ACP

Activação dos ácidos gordos: 
formação do acil-CoA

carnitina



Degradação dos ácidos gordos / síntese dos ácidos gordos

Mitocôndria                                                                     Citosol



The Differences

Between fatty acid biosynthesis and breakdown

• Intermediates in synthesis are linked to -SH groups 
of acyl carrier proteins (as compared to -SH groups 
of CoA

• Synthesis in cytosol; breakdown in mitochondria

• Enzymes of synthesis are one polypeptide

• Biosynthesis uses NADPH/NADP+; breakdown uses 
NADH/NAD+


