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La chimie des lipides

Les triacylglycérols
Les terpenoides
Les stéroides



Les triacylglycerols

— Les acides gras

- Présents dans les graisses animales et vegétales, les huiles veégetales ou

les cires, sous forme d'esters, les triglycérides

- Roéle structurel important a travers divers types de lipides, organisation

en réseaux bidimensionnels structurant toutes les membranes biologiques

- Constituent une source importante d'énergie métabolique : les acides

gras stockage 37 kJ d'énergie (9 kcal) par gramme de lipides

- Leur dégradation par la f-oxydation suivie du cycle de Krebs produit de

grandes quantités d'ATP, molécule énergétique privilégice des cellules

- Peuvent €tre synthétisés par 1'organisme => processus metabolique

(lipogenese). Apportés en grandes quantités par l'alimentation



Les triacylglycerols (triglycérides) :

Acide gras
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La saponification

Hydrolyse basique
d’un ester

Glycérol
OH 0O

OH + 3 _O)I\/\/\/\/\/\/\/\/\
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Les acides gras

Téte
hydrophile

Queue hydrophobe



Les savons
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Les savons




Les membranes




Les acides gras essentiels :

0

HO)I\/\/\/\/\/\/\/\/\ Acide stearique (C18:0)
0

HO)‘\/\/\/\/\/\/\/\ Acide palmitique (C16:0)
0

Ho)k/\/\/\/\/\/\ Acide myristique (C14:0)



Les acides gras essentiels :

0

HO)I\/\/\/\/\/\/\/\/\ Acide stearique (C18:0)
0

HO)‘\/\/\/\/\/\/\/\ Acide palmitique (C16:0)
0

Ho)k/\/\/\/\/\/\ Acide myristique (C14:0)

O

HOW Acide oléique (C18:1 cis-9)

0 S e
~ Acide linoléique
HO .
o _ (C18:2 cis-9,12)

N N

HO Acide linolénique

Z (C18:3 ¢is-9,12,15)



Les acides gras essentiels :

- Nomenclature Biochimie

O
4 2
HO N Y S
Acide linoléique (w-6) Z 0
18:2(n-6)
O
3
HO N N
2
Acide linolénique (w-3) I (w)

18:3(n-3)




L’hydrogénation catalytique :

R R + H, R R
H H catalyseur HH H

Catalyseur : Ni, Pt, Pd ou Rh



L’hydrogeéenation des huiles végetales :




L’hydrogénation catalytique :

R R + H, R R
H H catalyseur HH H

Catalyseur : Ni, Pt, Pd ou Rh



L’hydrogénation catalytique :

R R +Hy R R R H
— e gaH

= a1 )=

H H catalyseur 1 H H R

Catalyseur : Ni, Pt, Pd ou Rh



L’hydrogénation catalytique :

R R + H R R R H
= > SalH
H“H _|_ >=<
H H catalyseur H H H R'

(Z) Catalyseur : Ni, Pt, Pd ou Rh (E)



Formation des acides gras trans :
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Formation des acides gras trans :
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Géometrie




Le catabolisme des triglycérides : 1° étape

Triacylglycérol

l Lipase pancreéatique

OH o 2-monoacylglycérol

OH 4
Acide gras



Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 ) PK, (Asp) ~ 3.7
—Asp 176/ |/< 3\361’ 152 pK_(His) ~ 6

pK, (Ser) ~ 13

O () H,N\/



Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 J pK, (Asp) ~ 3.7
\_‘Asﬁi76/l/< ?\SGI' 152 PKa (His) ~ 6

pK, (Ser) ~ 13




Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 ) pK, (Asp) ~ 3.7
\_‘Asﬁi76/l/< ?\SGI' 152 PKa (His) ~ 6

pK, (Ser) ~ 13

l React. ac.-bas.

His;26 )
—Asp 176‘/ y 3\861‘ 152

g N=H O
O 'Q'“'H N~/ o




Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 ) pK, (Asp) ~ 3.7
—ASDp 176~/‘/< 3\Ser 152 pK  (His) ~ 6

PK, (Ser) ~ 13

OOO%N\/

React. ac.-bas. T

e
/ y 3\Ser 152

~Asp 176
A N N@H%
H__~



Hydrolyse des triacylglycerols :

His 26 ) pK, (Asp) ~ 3.7
—Asp 176~/r< 3\Ser 152 pK, (His) ~ 6

pK, (Ser) ~ 13

O~ O H,N\/

React. ac.-bas. Tl

e
~Asp 176~/‘/< 3\Ser 152

His
=H O

e
O O\H



Hydrolyse des triacylglycerols :

His 26 )
\_,Asﬁi76~/rls< 3\861’ 152

O 3 H‘ < Hl \
Réact. ac.-bas. N

~—Asp 176/
A

Protons mobiles




Hydrolyse des triacylglycerols :

His,26 ]
—Asp 176/‘/1S< 3\*Ser 1524

0" | Nucléophile moyen

> H™
O OHN\/

Réact. ac.-bas. Tl

His;26
—Asp 176" r( Ser 152
)\ 1 Nucléophile fort !!!

O O\H




Nucleéophile : Espece/Site capable
de donner une paire d’¢lectrons
(DL) pour créer une nouvelle liaison.

Nucleophilie :

Ser|152 Ser|152

. > A
RS, e



Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 )
\-'Asp 176/rls< 3\Ser 152

O~ "O: ,N\/

H-
Réact. ac.-bas. Tl
His;26 )
~Asp 176/‘/< 3\Ser 152
=H O
0~ "O: ©

H



Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 )
\-'Asp 176/r15< 3\Ser 152

O~ "O: H,N\/

React. ac.-bas. Tl

o
—Asp 176~/‘/< 3\Ser 152 Triglyceride

His
~H () 0 (zoom ester)

A
O O\H e )l\/
/O |




Hydrolyse des triacylglycerols :




Hydrolyse des triacylglycérols :

Electrophile : Espece/Site capable
d’accepter une paire d’¢lectrons
(DL) pour créer une nouvelle liaison.

Nucléophile : Espece/Site capable de
donner une paire d’¢lectrons (DL)
pour créer une nouvelle liaison.

/ Electrophile



Hydrolyse des triacylglycerols :

H1s 26 J
—Asp 176/|/< 3\Ser 152
=H O

O)\O‘ \O\/



Hydrolyse des triacylglycerols :

His,26 J
~Asp 176./r18< 3kSer 152

A, BN

Réact. ac.-bas. /O



Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 J
—Asp 176~ _ 3\S6T6)152

O)\()e HN\//N' E \O\/
H DN\ .

\O .
Devenu )
meilleur GP



Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 J
—Asp 176~ _ 3\56}’.152

())\oe HNs \O,,!i/
H D AN\ e



(Rappel : -Elimination)

©
o 5%
Y | |
)]\ /QJF)\ Site electrophile
R X R X




Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 J
—Asp 176~ _ 3\56}’.152

())\oe HNs \O,,!i/
H D AN\ e



Hydrolyse des triacylglycerols :

Reésidu glycerol

His 263\ J evacue
—Asp 176// Ser 152

PG HNS

§~~
L
L 4



Hydrolyse des triacylglycerols :

Apport d’une
moleéecule d’eau

His;26
a6 L Nser 1527

G \(‘)k/
H




Hydrolyse des triacylglycerols : m

)
Asp 176~ A 3\Serlsz
O)\O HNJJ) \ \“\/

React. ac.-bas.

‘e
e
.



Hydrolyse des triacylglycerols :

His 263\ J
—Asp 176‘// Ser|152

O)\QSH NNN \(‘)I\/

Formation d’un ion ./()‘.e
hydroxyle H

(basique & nucléophile)



Hydrolyse des triacylglycerols :

His 263\ J
—Asp 176‘// Ser|152

= O¢ v
T Add. No— S,

‘O

/

H




Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 J
~—Asp 176/‘/< 3)\Ser 152
=] O

A 0P
0" "Osy N \\/ ~~~~~



Hydrolyse des triacylglycerols :

His, 26 )
—Asp 176~ _ ) 3\Ser152

O)\O‘) H’\/O\‘\/
H\j Réuct. ac-bas. 7 NS T

O

/

H



Hydrolyse des triacylglycerols :

- Devenu
Hi 3, 63\meilleur GPr7
—Asp 176‘// Ser 152

20
o)\oe N \O'\/

O

/

H



Hydrolyse des triacylglycerols : m

His;26 J
~—Asp 176/ y 3\Ser 152

——

@ |ﬁ ..©
N -0
O)\Oe \// HElim.%



Hydrolyse des triacylglycerols :

His;26 J
—Asp 176~ 3\3“.1.52
H-9° 0

)\ © N
0O 0 HN-vs
)I\/’ ~~~~~



Hydrolyse des triacylglycerols : m

Acide gras

evacue

His 263\ ,7
Asp 176=" Ser 152

~0:
0 ()e HN\//N H



Bilan : m
0

Triacylglycérol

l Lipase pancreéatique

O)l\/\/\/\/\/\/\/\/\

OH

?jl 0 2-monoacylglycérol

Acide gras






v + Lipase Pancréatique

HO
O




O 0

}o

O\"/\/\/\/\/\/\/\/\/
OH g v + Lipase Pancréatique

%);OJ\/\;O\/\/\/\/\N\
I g

:

Coenzyme A (CoA) \“/ \"/
NH;
o 0 A SN

Y

O
Acétyl-CoA
(Cycle de Krebs)



Lipase Pancréatique




O 0
O
O\“/\/\/\/\/\/\/\/\/
OH ¢ v + Lipase Pancréatique

HO
OH
) \“/\/\/\/\/\/\/\/\/
v l B-Oxydation (Acide Gras)

Lipase

Monoacylglycérol
Phospholipases (A,) l

OH O Y O v O
OH Y » v »
OH+ 0 ’ \Io‘/ O T

HOJ\/\/\/\/\/\/\/\/\






Catabolisme des acides gras (Activation)

Adénosine triphosphate (ATP) :
NH,

N S
S
@ @ ¢ NN
@O—II’—O—II’—O—II’—O O
O Oe Oe

OH OH



Catabolisme des acides gras (Activation)

Adénosine triphosphate (ATP) :
NH,

/N h N
<NfN»

OH OH

? ® 9
°0-P—0-P—0-P-0—
Oe Q? $~O@

Activation de type M g2®
=> Chelation par un
Acide de Lewis



Catabolisme des acides gras (Activation)

Adénosine triphosphate (ATP) + carboxylate (Acide Gras) :

NH,

ey

O O

@O—P—O—P—O—Pz() O
Oe O? ~~()(9




Catabolisme des acides gras (Activation)

Adénosine triphosphate (ATP) + carboxylate (Acide Gras) :

NH,

/N h N
<N]L%N»




Catabolisme des acides gras (Activation) m

Adénosine triphosphate (ATP) + carboxylate (Acide Gras) :

o NH,
Elimination du
Diphosphate N A N
(excellent GP) </ ‘ )
0 NN
°0-P—0-P—0*P=0— ¢
O, 0O Oe



Catabolisme des acides gras (Activation)

Adénosine triphosphate (ATP) + carboxylate (Acide Gras) :
NH,




Catabolisme des acides gras (Activation)

Adénosine triphosphate (ATP) + carboxylate (Acide Gras) :

Fonction “Anhydride mixte” : NH,

/N °N
<N]¢»

Rappel :
Anhydride d’acide

0, 0




La fonction carbonyle dans RC(0O)X

C.G. :6:6
) : .
)‘\ %Q—Slte ¢lectrophile
R X R’ X
.. e
X : inductif attracteur A
Y

(Valable pour tout X plus R ® %
électronegatif que C) f

X = Halogene, N, O...

1
Electrophilie exaltée par '
effet inductif attracteur -1




La fonction carbonyle dans RC(0O)X m

o'do 36(?
— : .
)]\ %\‘— Site €lectrophile
R X R’ X

0% 05

X : mésomere donneur );; -
(Valable pour tout X porteur R ®(/X R X
de doublet(s) libre(s)) s &

X = Halogene, N, O...

1
Electrophilie atténuée par
effet mésomere donneur +M



Réactivité de RC(0)X :

-Elimination

O.Go

P

R

:@ Elimination .? )
> TIO)
+ X
Ri\{)z R%
Nu
@

Nu®



Reactivite de RC(O)X : m
Addition-Elimination :

0

O
)]\ + Nu - )‘\@ r X
R Nu

R X

Substitution / C=0

D’autant plus facilitée que :

1) Le carbonyle de RCOX est ¢lectrophile
2) X" est un bon nucleofuge (groupe partant)



Reactivite de RCOX dans I’ -

A,

Anhydride
O
1 )I\ (") I
R ITI Anhydride | R ¢l
H mixte © Chlorure
Amide Ester )I\ d’acyle
R SR’

Thioester



Reactivite de RCOX dans I’ - m

A,

Anhydride
O
i )I\ (") I
R A | R Cl
nhydride
H mixte © Chlorure
. Amide -~ Ester )I\ d’acyle

/ N, O : inductifs attracteurs mais bons\ R SR’
mesomeres donneurs

“L’effet mésomere I’emporte”!

Thioester

R’NH-, R’O" : mauvais nucléofuges
\(espe‘ces tres basiques). /




Reactivite de RCOX dans I’ - E

A,

Anhydride
O
I )I\ (") M
)I\ R )I\ R < R” No-p—0 < )‘\
R™ "N° - | R™ i
| Anhydride
I.{ mixte o © Chlorure
Amide Ester )I\ d’acyle
R~ SR "

Thioester /Cl : inductif attracteur fort,
mauvais mésomere donneur

Cl: bon nucléofuge
_ (faiblement basique) Y,




Réactivité de RCOX dans I’ -

A,

Anhydride
O
I )I\ (") i
)I\ _R' < )I\ R < R O—p— O < )‘\
R | R Cl
Anhydride
H ©
. mixte g Chlorure
Amide Ester )]\ d’acyle
Thioester _ SR'J

(S : inductif attracteur léger,\

mauvais mésomere donneur
RS- : assez bon nucléofuge

(moyennement basique

N pK = 10-11) )




Reactivite de RCOX dans I’ -

Le cas des anhydrides :

0 0
)I\ R' < )]\ R
R 1|\1/ dned S




Reactivite de RCOX dans I’ -

Le cas des anhydrides :

4 I
[’effet mésomere donneur + M
. O O O
du O central doit se partager entre 2 )]\ )‘\ < )‘\
b les : ] tte 1}
carbonyles ?fauvazse fl. enuation R 0 Rl TR Cl
de ’électrophilie
N /
© ©

O O O 0 O

Meésomerie Meésomerie
® ®

R~ Y0~ "R RO TR R~ O~ "R



Reactivite de RCOX dans I’ -

Le cas des anhydrides :

4 N

[’ effet mésomere donneur + M O O O

du O central doit se partager entre 2
carbonyles : mauvaise atténuation )I\ )‘\
de l’électrophilie

- /

o o . O o0 O

Meésomerie Meésomerie O
MM~ g M <~ L
® ®©,

R~ Y0~ "R R7®G” "R ROf
C

bon ¢lectrophil



Reactivite de RCOX dans I’

Le cas des anhydrides :

/" Leffet mésomere donneur + M )
du O central doit se partager entre 2
carbonyles : mauvaise atténuation

de l’électrophilie
Le nucléofuge est un anion carboxylate

\ (peu basique pKa = 4-3) /

Mesomerle Mesonlerle

QT
bon nucleofuge / f
bon ¢lectrophile



Catabolisme des acides gras (Formation Acyl-CoA)

Adénosine triphosphate (ATP) + carboxylate + CoAS-:

NH,
N A
P C1 N
P
.7
{ Add. Nu. II)_O O
COA_S O@



Structure de CoAS-: Cystéamine

B-alanine  H

A G
HO NH O

Acide Pantanoique

NH,

0", f
O=P—O )

Pyrophosphate O

0=P-0 ¢
Oe Adénosine 3’-Phosphate

20,P,0 OH



Catabolisme des acides gras (Formation Acyl-CoA)

Adénosine triphosphate (ATP) + carboxylate + CoAS-:

P1 = bon nucléofuge NH2
(..)@ ne nécessitant pas N X
i (» . d’activation au prealable </ ‘ N
/
R N™ "N

OH OH



Catabolisme des acides gras (Formation Acyl-CoA)

Adénosine triphosphate (ATP) + carboxylate + CoAS-:

NH2

Thioest O /4
HOESTer I Monophospate (GP) < )
6
R .

SN //
CoA—S O@

§
g*"
§

M g2®

O

OH OH



Catabolisme des acides gras (Formation Acyl-CoA)

Adénosine triphosphate (ATP) + carboxylate + CoAS-:

Adénosine monophosphate NH,
Acyl-coenzyme A (AMP) : N SN
(Acyl-CoA) : </ ‘ )
&
Ol .0 N7 N
Coa-s” k| O7P=07 o
Oe



Catabolisme des acides gras ((-oxydation) m

= Dégradation de I’Acyl-CoA

1°7 Etape : Formation Acyl-CoA insaturé

Acyl-coenzyme A : H Q
HO NH O
jtﬁ NH,

_'_ © %
b <f)
O=P I

Oe

2_O3PO OH



Catabolisme des acides gras ( ﬁ-oxydatwn) :ﬁN\Hz .
)

1°¢ Etape : Formation Acyl-CoA insaturé | °p- p O- p o

Flavine Adénine Dinucléotide OH OH

(FAD) :
II

Acvl-coenzyme A : H
y y N\/\S

HO NH O
{Q NH,
_'_ © Z

8 f)

o=I
Oe

2_O3PO OH



Catabolisme des acides gras ( ﬁ-oxydatwn) :ﬁNHz .
o N /

1°¢ Etape : Formation Acyl-CoA insaturé | °0- p O- P O

O

OH OH

HO OH

Focus sur la partie Flavine

(~ Accepteur de Michael) : :@[
Acyl-coenzyme A : i
NV\S/U\H\/\/\/\/\/\/\/\
Y I

HO NH O
NH,
O N X
O=I:>—Oe ¢ | j
O N™ °N



1° Etape : Formation Acyl-CoA insaturé | °o—p ()

Catabolisme des acides gras ( ﬁ-oxydatwn) :ﬁNHz .
o N /

O
OH OH

Ho” !

Acyl-CoA déshydrogénase :
Oxydation de la position o, :@:N N
de ’acide gras par FAD N”

. o u 9
B
H

HQ NH O

NH,

O=ll’-0"’ ¢ f)
O |
Oe \/_\(

OH



N
0
1°¢ Etape : Formation Acyl-CoA insaturé 90—1'%—0—1:'3—0 0 </N |
O Oe
OH OH
HO OH

HO NH O H Réact. ac.-bas.
Base
NH,
O N E
N
o=}:>—Oe ¢ y
O N™ N



N
%
1% Etape : Formation Acyl-CoA insaturé | °0-p-0-p-0 0 <N |
| |
O Oe
o1 OH OH
HO
HO
N _N._O
PO S @1
O
it O H
N~
S o9
HO NH O q
~.9®
Base
O
jt& NH,
O N S
0=P-0" <1 J
0 NN



Catabolisme des acides gras (f-oxydation) m

1° Etape : Formation Acyl-CoA insaturé

Suite du mecanisme au tableau



Catabolisme des acides gras ([f-oxydation) NHz

0 CY )

1¢7 Etape : Formation Acyl-CoA insaturé eo—f:)—o—lr—o O_N

O Oe

OH OH

HO OH

oloe
XIXT,
N
O
H Oﬁ

(\"/NV\S a/

HO ~ NH O Cétone a,B-insaturée

NH,

f &1
OgO )
O=II)O

Oe \/_\(

OH



1¢7¢ Etape : Formation Acyl-CoA insaturé | °0-p-0—P—-0
|

Oe
Flavine Adénine Dinucléotide OH
e HO
réduite (FADH,) :
N_N._O
LT
i
H " Y
;
HO ~ NH O Cétone a,fB-insaturée
NH,
O N N
0=P-0’ ¢ j
O N™ N



Catabolisme des acides gras (f-oxydation) E

2¢me Etape : Formation du B-Hydroxythioester

= Enovl-coenzvme A hydratase

Hydratation régioselective (stéréosélective)

de ’olefine en position o,

q O
B
HQO NH O Cétone a,f-insaturée
NH2
Y o
O=l|’—O )
O



Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

2¢me Etape : Formation du -Hydroxythioester

Glu 144
0 Oe pK, (Glu) ~ 4.2
H 0,
mva\S)Ka/\/\/\/\/\/\/\/\
HO NH O
H
I
O NN Glu 144
0=P-0 1
O N™ °N



Catabolisme des acides gras (f-oxydation) .
2¢me Etape : Formation du -Hydroxythioester 9 1

Glu 144
..©
O 0O Réact. ac.-bas.
WHO
Q
H
H v,
(\“/N\/\S)l\a/\/\/\/\/\/\/\/\
HO NH O
H
NE O
¢ NS Glu 164
o=>-¢ (] J
O N™ °N



Catabolisme des acides gras (f-oxydation) .
2¢me Etape : Formation du B-Hydroxythioester 9 2

Glu 144 Formation d’un ion
.. hydroxyle
O Q\H (basique & nucléophile)
@(I)
H
H O
HO NH O
i
RS o
Q N—5 Glu 164
o-p-& (1 J
O N~ N



Addition de Michael

©

O N ? O Ao
GOW&)/\

R



Addition de Michael m

e

Nu

L

Mesomerie R

GOW&)/\

R



Addition de Michael

e

Nu

i

Mésomérie R ©
O Nu
W

R

GOW&)/\

R



Addition de Michael m

e

Nu

L

Mésomérie R © ®
O Nu +H O Nu
—_— Y\/ ; Y\/

R Réact. ac.-bas. R

GOW&)/\

R



Catabolisme des acides gras (f-oxydation) .
2¢me Etape : Formation du B-Hydroxythioester 9 7

Glu 144
0" 0., Addition de type Michael
Add. Nu. '
H O
(\"/NV\S)I\/\/\/\/\/\/\/\/\
HO NH O > Réact. ac.-bas.
o
NH O
Q NS Glu 164



Catabolisme des acides gras (f-oxydation) m

2¢me Etape : Formation du -Hydroxythioester

Glu 144
0”0,
O
H
. 0
(Y
HO NH O
H
©
NH, OYO
Q o f\ Glu 164
O=II’—O )
%
0=P-071 o \
Oe

OH



Catabolisme des acides gras (f-oxydation) m

2¢me Etape : Formation du -Hydroxythioester

Glu 144
O 'Q\H
H O OH
(\"/NV\S)H)\/\/\/\/\/\/\/\
HO NH O H
Q-
NH2 N
Q o Glu 164
O=P—-0O )
|



Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

3¢me Etape : Formation du 3-cétoacyl-CoA

= Hydroxvacyl-CoA déshydrogénase

Oxydation de I’alcool secondaire

en cétone par NAD”
q O OH
(\"/N\/\S)‘\/K/\/\/\/\/\/\/\
HO NH O H
NH,
O N e
o=1:>—oe ¢ j
0 NN
O=II)_O 0]
Oe




3¢me Etape : Formation du 3-cétoacyl-CoA

) ) i L. OH OH
Nicotinamide Adénine
Dinucléotide (NAD™) : CREN 0
- |
H O
q O OH
(\"/N\/\S)H/K/\/\/\/\/\/\/\
HO NH O H
NH,
O N X
()=}:>—Oe ¢ | j
0 NN
O=II)_O O
Oe



3¢me Etape : Formation du 3-cétoacyl-CoA

Focus sur la partie
nicotinamide (~ Pyridinium) : e

H O
H O OH
(\"/N\/\SM/\/\/\/\/\/\/\
HO NH O H
O
NH,
O N N
()=I:>—Oe ¢ j
% NN
O=II)_O O
Oe



3¢me Etape : Formation du 3-cétoacyl-CoA

Pyridinium (Pyr™) =
Equivalent d’'un

®
Accepteur de Michael N |

x NH,
Base
HY O
Réact./a:m
II{ Add. Nu. (de type add. conjuguée de Michael)
H 0 Q)
(\"/N\/\S)I\){/\/\/\/\/\/\/\
HQO NH O
NH,
O N N
0=P-O’ ¢ ] j
O N™ N



3¢me Etape : Formation du 3-cétoacyl-CoA

Nicotinamide Adénine
Dinucléotide réduit (NADH) :

® ||
Base—H %‘/NHz
H H O

H O O
N\/\S 1
HO NH O
Obtention d’un 3-cétoacyl-CoA
NH,
(I) o f\
O=II’—O )
Q
o=F
O



Catabolisme des acides gras (f-oxydation)
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4°me Etape : Libération d’Acétyl-CoA

= Thiolyse catalysée par la S-cétoacyl-CoA thiolase
(acétyl-CoA acyltransférase)
Addition nucléophile d’un thiolate
sur le carbonyle du 3-cétoacyl-CoA

H O O
(\“/NV\S/IK/U\/\/\/\/\/\/\/\

HO NH O Réact. ac.-bas

jz_ﬁ His 375 i
asScC
NH2 H{\ )\I /\
S ANBN
Y o Cys 125 T
o=I|>—o </ ) Y

b pK, (His) ~ 6
O‘. | ; _\( \ pK, (Cys) ~ 8.1
Oe

OH




Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

4°me Etape : Libération d’Acétyl-CoA

I O O
WNV\S)I\/U\/\/\/\/\/\/\/\
HO NH O .
His 375
S
NH, ..©  H-N ©

0 :§: \=N H~-Base
O=I:’— & f\) Cys 125

O N “Super Nucléophile”
O=P-0

Oe



Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

4°me Etape : Libération d’Acétyl-CoA




Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

4°me Etape : Libération d’Acétyl-CoA

H O O
Y s
HO NH O
NH,
0 N N §
I e N
O N™ °N



Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

4°me Etape : Libération d’Acétyl-CoA

H O O
(\erV\S)%/WVW\A
HO NH O >
Cys 125
O
NH,
O N N
I e N
0=P-0 S
O N™°N




Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

4°me Etape : Libération d’Acétyl-CoA

. O} 68 Elim.
YT
HO NH O 3§3
Cys 125
NH,
O N N
O=I:)—Oe ¢ | j
O N™ °N



Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

4°me Etape : Libération d’Acétyl-CoA

H ¢ 9
A Fereoo
HO NH O 1§1
Cys 125
NH,
O N N
) N
O=P-0O ¢ | §
O N™ °N



Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

4°me Etape : Libération d’Acétyl-CoA

Acetyl-CoA )
H o)
(\"/ NV\S/K 0 Thioester
HO NH O
i
Cys 125
NH, O

0" f
O=I|’—O )



Catabolisme des acides gras (f-oxydation)

5¢me Etape : Libération d’un Acyl-CoA a (n-2) carbones

mecanisme au tableau

©

H O
NV\S/K

HQ NH O

O Thioester

i
Cys 125

NH, ¢ CoAS" transthioesterification

O
(II?_OG </Nf\N )I\/\/\/\/\/\/\/\
| .2 CoAS
(,) N Thioester +
I|)_O O ? Cystéine thiolate
Oe i _\( Cys 125 régénérée

OH

O=

O=



0O

Bilan : N N NN NN

ATP
Activation des acides gras
O
AP\O)I\/\/\/\/\/\/\/\/\ PP

CoASH
o Formation Acyl-CoA
CoAc I AMP

4 FAD
0 Formation Acyl-CoA insaturé
p-Oxydation COA\S)I\/\/\/\/\/\/\/\/\ FADH,
ou
Hélice de H0
Lynen Hydratation régiosélective
O OH
< COA\S)WW
. NAD
O O Formation du 3-cétoacyl-CoA
CoAx S )l\/u\/\/\/\/\/\/\/\ NADH
CoASH
0O O Thiolyse libérant I’Acétyl-CoA

\. Co s)]\ CoAS



Bilan : HO)I\/\/\/\/\/\/\/\/\ 115

ATP
Activation des acides gras
O
AP\O)I\/\/\/\/\/\/\/\/\

CoASH
o Formation Acyl-CoA
CoAc I AMP

FAD
0 Formation Acyl-CoA insaturé
CoAx S )l\/\/\/\/\/\/\/\/\ FADH,

H,0
Hydratation régiosélective
Nouveau y g
Cycle O OH
CoAs )H/K/\/\/\/\/\/\/\
S NAD
H
O O Formation du 3-cétoacyl-CoA
CoASH

0O Libération de I’Acyl-CoA a (n-2) carbones

COAS)I\/\/\/\/\/\/\/\




