
21/03/2017

1

Metabolismo de Lipídios

Thaisa Netto Souza Valente Frossard

Farmacêutica Bioquímica - UFJF-GV 

Mestranda em Bioquímica e Biologia Molecular 

Lipídios

Representantes: gorduras, 
ceras, óleos e compostos 
relacionados. 
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• Estrutura da membrana 
celular; 

• Reserva de energia; 

• Síntese de vitaminas e 
hormônios;

• Cofatores enzimáticos;

• Pigmentos fotossensíveis;  

• Mensageiros intracelulares;

• Transportadores de 
elétrons;

• Chaperonas; 

• Agentes 
emulsificantes; 

• Proteção;

• Isolantes térmicos. 

Funções

Características

• Baixa solubilidade em água;

• Solubilidade em solventes orgânicos (éter e 
clorofórmio);

• Encontrados na forma de micelas.
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Classificação
• Ácidos graxos      

– Saturados

– Insaturados (cis e trans)

• Armazenamento: Triacilglicerol

• Estrutural: Ceras

• Lipídios de membrana   
– Fosfolipídios (esfingolipídios e 

glicerofosfolipídios)

– Glicolipídios (esfingolipídios e 
galactolipídios)

• Cofatores
– Vitaminas

– Quinonas

• Mensageiros
– Eicosanoides (prostaglandinas, 

tromboxanos e leucotrienos)

• Esteróis
– Hormônios

– Vitaminas

– Colesterol

Ácidos graxos:
São ácidos carboxílicos, de cadeia aberta e longa (com 10 a 24 

átomos de carbono);

Saturados

• Ligações simples;

• Origem animal;

• Ponto de fusão elevado;

• Sólidos à temperatura 
ambiente; 

• Manteiga, banha, sebo.

Insaturados

• Ligação dupla;

• Origem vegetal; 

• Baixo ponto de fusão;

• Líquidos à temperatura 
ambiente;

• Óleo de soja, milho... 
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Cis

• Em quase todos os ácidos graxos insaturados que
ocorrem naturalmente, as ligações duplas encontram-
se em configuração cis.

Hidrogenação de Ác. graxos insaturados

Óleos vegetais são hidrogenados parcialmente:

– Aumentar o prazo de validade;

– Aumentar a sua estabilidade às altas temperaturas;

– Converte muitas das ligações duplas cis em ligações 
simples aumentando o ponto de fusão dos óleos;

Efeito indesejado: algumas ligações duplas cis são 
convertidas em ligações duplas trans.



21/03/2017

5

Trans
• Aumentam o nível de triacilgliceróis;

• Aumento do nível de LDL; 

• Diminuição do HDL;

• Aumento da gordura visceral; 

• Produção de placa de ateroma; 

• Obesidade; 

• Diabetes;

Produzidos pela 
fermentação
no rúmen de 

animais 
leiteiros, e são 

obtidos dos
laticínios e da 

carne.

Ranço

• Gosto e o cheiro desagradáveis;

• Clivagem oxidativa das ligações duplas em
ácidos graxos insaturados que produz:

– aldeídos e ácidos carboxílicos de menor
comprimento de cadeia e, portanto, de maior
volatilidade
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Ácidos graxos essenciais

• Mamíferos podem sintetizar ácidos graxos

saturados e mono-insaturados;

• Os Ácidos linoleico (18:2) e linolênico (18:3)

não podem ser sintetizados, devendo ser

obtidos na dieta;

– Ambos são necessários para a biosíntese das

prostaglandinas

Ácidos graxos essenciais
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Lipídios Armazenamento 
Triglicerídios

Esterificação do glicerol com 3 
ácidos graxos;

A oxidação de um grama de
triacilgliceróis libera mais do
que o dobro de energia do que a
oxidação de um grama de
carboidratos.

Metabolismo de TAG e Glicerol

• As células podem obter combustíveis de ácidos 
graxos de três fontes: 

– gorduras consumidas na dieta; 

– gorduras armazenadas nas células como gotículas de 
lipídeos;

– gorduras sintetizadas no fígado para exportação a 
outro órgão.
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Obtenção de energia

• Ocorre pelo processo
repetitivo de quatro
etapas, chamado de β-
oxidação, por meio do
qual os ácidos graxos
são convertidos em
acetil-CoA;

• Como o ácido graxo
livre e o glicerol chegam
ao citosol da célula????

Mitocôndria

Citosol

AGLs e glicerol 
advindos da 
alimentação
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Gorduras alimentação são 
insolúveis em água    

Emulsificados pelos sais 
biliares no instino

delgado formando TAGs

Quebrados em DAGs, 
MAGs, AGL e glicerol 

pelas lipases

Absorvidos pelas células 
epiteliais do intestino  

Voltam a ser TAGs na 
célula epitelial, juntam-se 

com apolipoproteínas
(APO B48, APO CII, APO 

CIII), colesterol e 
fosfolipídios, formando 

QUILOMICRONS

Quilomicrons caem na 
corrente linfática  e 

passam para a corrente 
sanguínea 

2 destinos: músculo ou 
tec adiposo. Nos capilares 

desses tecidos, lipases
lipoprotéicas (ativadas 

por APO CII) quebram os 
TAGs em AGL e glicerol e 

são  absorvidos pelas 
células alvo    

No músculo AGL e glicerol 
são oxidados para 

produção de energia

No tecido adiposo voltam 
a formar TAG e são 

armazenados
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Remanescentes 
quilomícros (APOs, 
colesterol e pouco 
TAGs) seguem pela 
corrente sanguínea 

para o fígado     

oxidados para 
produção de 

energia

precursores de 
corpos cetônicos

convertidos em 
VLDL

No fígado sofrem 
endocitose e os 

TAGs tem  3 
destinos: 

VLDL caem na 
corrente sanguínea, 

seguem para o 
tecido adiposo, 

liberam TAGs que 
são armazenados

Mobilização dos triacilgliceróis armazenados no tecido adiposo

AGLs e glicerol 
advindos da 

reserva corporal
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Baixa de glicose 
no sangue libera 

glucagon na 
corrente 

sanguínea   

Interage com seu 
receptor na 

membrana do 
adipócito

Proteína G ativa 
adenilato ciclase
a produzir cAMP

cAMP ativa PKA 
que abre as 
gotículas de 

lipídios  

Ação de lipases
que liberam AGL 

+ glicerol

AGL passam para 
a corrente 
sanguínea 

Ligam-se a 
albumina sérica e 

são 
transportados até 

os tecidos

Dissociam-se da 
albumina e 

passam para o 
citosol das células 

através de um 
transportador

AGL são oxidados 
para produção de 

energia

Produção de energia

• Energia a partir do Glicerol;

• Energia a partir dos ácidos graxos livres:

– Ácidos graxos com < 12C;

– Ácidos graxos com > 14C;

– Ácidos graxos saturados com números pares de C;

– Ácidos graxos monoinsaturados com números pares de C;

– Ácidos graxos poliinsaturados com números pares de C;

– Ácidos graxos com número de C ímpar;
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A entrada do glicerol na via glicolítica

• Ácidos graxos com 12C ou menos entram
diretamente na mitocôndria;

• Ácidos graxos com mais de 14C precisam
passar pelo ciclo da carnitina (3 reações) para
entrar na mitocôndria.
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1ª reação

• O Acil-CoA graxo formado tem duas possibilidades:

– Utilizados no citosol para sintetizar lipídeos de 
membrana;

– Passa para dentro da mitocôndria (2 reações);
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2ª e 3ª reações

B-oxidação 
de ác. 
graxos 

saturados 
de nº par 

de C
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Β-oxidação de ác. 
graxos 

monoinsaturados    
de nº par de C

Β-oxidação de ác. graxos poliinsaturados de nº par de C
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Β-oxidação de ác. 
graxos de nº 
ímpar de C

Regulação

Acetil-CoA-carboxilase
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Qual o caminho da Acetil-CoA???

Qual o caminho da Acetil-CoA???

Formação 
de Corpos 
cetônicos
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Corpos Cetônicos

• São usados como combustível em todos os
tecidos, exceto o fígado (carece de tioforase);

• Permitem a oxidação contínua de ácidos
graxos com mínima oxidação de acetil-CoA;

• A produção e a exportação de corpos
cetônicos liberam a coenzima A, permitindo a
contínua oxidação dos ácidos graxos;

• A oxidação de B-hidroxibutirato e
acetoacetato também produzem energia.

Lipídios Estruturais
Ceras

São ésteres de ácidos graxos saturados e
insaturados de cadeia longa (C14 a C36) com
alcoóis de cadeia longa (C16 a C30)
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Lipídios de membranas

• anfipáticos: uma extremidade da molécula é 
hidrofóbica e a outra é hidrofílica;
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Fosfolipídios

• As regiões hidrofóbicas são compostas por ácidos
graxos ligados ao glicerol ou a esfingosina;

• O grupo cabeça polar está unido à porção
hidrofóbica por uma ligação fosfodiéster.

Glicolipídios

• Contêm ácidos graxos esterificados com o
glicerol ou esfingosina e têm um açúcar
simples ou um oligossacarídeo complexo em
suas extremidades polares;
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As vitaminas E e K e as quinonas lipídicas são cofatores de 
oxirredução.

Lipídios Cofatores
Vitaminas e quinonas

Lipídios Mensageiros 
Eicosanóides - Prostaglandinas

• Derivados do ácido araquidônico;

• Apresentam diversas funções:

– Estimulam a contração da musculatura lisa do útero
durante a menstruação e o trabalho de parto;

– Afetam o fluxo sanguíneo a órgãos específicos, o ciclo
sono-vigília e a sensibilidade de certos tecidos a
hormônios como a epinefrina e o glucagon;

– Elevam a temperatura corporal (produzindo a febre) e
causam inflamação e dor.
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• Contêm um anel de seis membros que contém 
éter;

• São produzidos pelas plaquetas; 

• Atuam na formação dos coágulos e na redução 
do fluxo sanguíneo no local do coágulo.

Lipídios Mensageiros 
Eicosanóides - Tromboxanos

• Induz a contração da musculatura lisa que 
envolve as vias aéreas até o pulmão;

• Choque anafilático;

• Asma.

Lipídios Mensageiros 
Eicosanóides - Leucotrienos
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Lipídios Esteróis

• Compostos caracterizados por um sistema
rígido de quatro anéis hidrocarbonados
fusionados.

Lipídios Esteróis
Hormônios

• Circulam pela corrente sanguínea (em carreadores
proteicos) do local onde foram produzidos até os
tecidos-alvo, onde entram nas células, ligam-se a
receptores protéicos altamente específicos no núcleo e
causam mudanças na expressão gênica;

• Têm afinidade muito alta por seus receptores:
– concentrações muito baixas são suficientes para produzir

respostas nos tecidos-alvo.

• Os principais grupos de hormônios esteróides são:
– hormônios sexuais masculinos e femininos;
– hormônios produzidos pelo córtex suprarrenal, cortisol e

aldosterona
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Lipídios Esteróis
Vitaminas

• Quatro grupos das vitaminas A, D, E e K, todos
compostos isoprenoides sintetizados pela
condensação de múltiplas unidades de
isopreno;

• D e A servem como precursores de hormônios.
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• A vitamina D3 (colecalciferol) é formada na pele a partir de 7-
desidrocolesterol em uma reação fotoquímica catalisada pelo
componente UV da luz solar;

• A vitamina D3 não é biologicamente ativa, mas é convertida por
enzimas no fígado e no rim a 1α,25-di-hidroxivitamina D3 (calcitriol),
hormônio que regula a captação de cálcio no intestino e os níveis de
cálcio no rim e nos ossos.

Lipídios Esteróis
Vitaminas – D3

• Funciona como um hormônio e como pigmento
fotossensível do olho dos vertebrados;

• Atua por meio de proteínas receptoras no núcleo
da célula;

• Derivados da Vitamina A:
– Ácido retinóico: regula a expressão gênica no

desenvolvimento do tecido epitelial;

– Retinal: é o pigmento que inicia a resposta dos
bastonetes e dos cones da retina à luz, produzindo um
sinal neuronal para o cérebro.

Lipídios Esteróis
Vitaminas – A
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Lipídios Esteróis 
Colesterol

- Principal esterol nos 
tecidos animais;

- Anfipático;

- Grupo cabeça polar 
hidroxila em C-3;

- Cadeia hidrocarbonada
apolar  em C-17.
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Lipídios Esteróis
Colesterol

• Não é necessário que esteja presente na dieta;

• Todas as células são capazes de sintetizá-lo;

• Produzido em maioria no fígado;

• Único precursor – o acetato;

• A síntese ocorre em 4 estágios;

• Cada estágio possui muitas etapas;

Condensação  de 3

Conversão/ativação

Polimerização  de 6

Ciclização +
mudanças
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Redução

Condensação

Condensação

1º Estágio

2º Estágio

Add P

Add P

Add P

Intermediária

Isomerização
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3º Estágio
Condensação  - PPi

Redução     
– 2 PPi

4º Estágio

Oxidação

Ciclização

> 20
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Destinos do Colesterol

• Membrana dos hepatócitos (↓);

• Exportada em uma de três formas: 

– Ácidos biliares

– Colesterol biliar

– Ésteres de colesterila (carreados por lipoproteínas 
ou armazenados como gotículas no fígado)

• Convertido em hormônios esteróides;

Adição de ácido 
graxo
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Transporte de Ésteres de colesterila e 
ácidos graxos

• É necessário o auxílio de lipoproteínas para
carregar os lipídios no sangue;

• Essas lipoproteínas possuem funções
diferentes de acordo com as Apolipoproteínas
que as constituem;

• Possuem densidade e tamanho diferentes.

Transporte do Colesterol
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Lipoproteínas

“Quilomicrons”: apoB48, apoCII, apoCIII, apoE e apoAIV
grandes partículas, que transportam as gorduras alimentares
e o colesterol para os músculos (para energia) e para o
tecido adiposo.

"Very-Low Density Lipoproteins” (VLDL) e “Intermediate
Density Lipoprotein” (IDL): apoB-100, apoC-I, apoC-II, apoC-
III e apoE, transportam triglecirídeos e colesterol endógenos
do fígado para os tecidos. Na medida em que perdem
triglicerídeos, estas partículas podem coletar mais colesterol
e tornarem-se LDL.

Lipoproteínas

"Low-Density Lipoproteins" (LDL): apoB-100, transportam cerca de 70%
do colesterol que circula do fígado para os tecidos. São pequenas e
densas o suficiente para atravessar os vasos sanguíneos e ligarem-se às
membranas das células dos tecidos. Por esta razão, as LDL são as
lipoproteínas responsáveis pela aterosclerose.

“High-Density Lipoproteins" (HDL): apoaAI, apoAII e apoD e enzima
lecitina-colesterol-aciltransferase (LCAT), que catalisa a formação de
ésteres de colesterila a partir de lecitina (fosfatidilcolina) e de colesterol.
Não contêm ésteres de colesterila quando formada. A HDL madura (rica
em ésteres de colesterila) retorna ao fígado, onde o colesterol é
descarregado por meio do receptor SR-BI. É responsável pelo transporte
do colesterol endógeno de volta para o fígado.
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Endocitados via receptor 
para ApoB100

ApoCII
ativa 

lipases
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Glucagon: fosforilação
(inativação), 

Insulina: desfosforilação
(ativação)

Alimentado

Jejum

Regulação da síntese de HMG-CoA-
redutase
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Aterosclerose
• LDL contendo grupos acil-graxo parcialmente oxidados adere-se e

acumula-se na matriz extracelular das células epiteliais que revestem
as artérias;

• Monócitos são atraídos para onde há acúmulo de LDL, diferenciando-
se em macrófagos, que captam o LDL oxidado;

• Os macrófagos não podem limitar a captação de esteróis, e com o
aumento do acúmulo de ésteres de colesterila e colesterol livre, os
macrófagos se tornam células espumosas.

• O acúmulo de colesterol livre nas células espumosas levam a
apoptose.

• As artérias se tornam progressivamente ocluídas, já que as placas
gradualmente se tornam maiores.

• Quando uma placa se solta do local de sua formação e é transportada
para uma região mais estreita de uma artéria no cérebro ou no
coração, causa o acidente vascular cerebral ou infarto.
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