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Gli amminoacidi non possono essere accumulati all’interno 

dell’organismo analogamente a quanto avviene per i glucidi e 

lipidi :

-DEGRADAZIONE PROTEINE CELLULARI

-DIGESTIONE DELLE PROTEINE DELLA DIETA
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DEGRADARE LE PROTEINE endogene: PERCHE’?

• Conservare i nutrienti sottoforma di proteine per poterle poi 

usare come combustibili energetici

• Eliminare le proteine difettose

• Regolare il metabolismo cellulare attraverso la degradazione 

di enzimi regolatori
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DEGRADARE LE PROTEINE endogene: COME?

• Le CATEPSINE LISOSOMIALI degradano le proteine 

intracellulari e extracellulari mediante il processo di 

AUTOFAGIA

Le catepsine operano 

una degradazione 

non selettiva 
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DEGRADARE LE PROTEINE endogene: CHI?

• Le proteine destinate alla degradazione vengono marcate 

dall’UBIQUITINA
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DEGRADARE LE PROTEINE endogene: COME?

• Le proteine destinate alla degradazione vengono marcate 

tramite UBIQUITINAZIONE

La proteina destinata 

all’ubiquitinazione ha 

sequenze consenso che 

permettono il 

riconoscimento da parte 

dell’ubiquitina: 

DEGRONE 

-spesso residuo N-term.

La stabilità delle 

proteine  dipende dalla 

natura dei loro residui N-

terminali: classificazione 

degli amminoacidi come 

residui stabilizzanti o 

destabilizzanti
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DIGESTIONE DELLE PROTEINE DELLA DIETA

GASTRINA

PROTEINE

Al fegato

Quando il contenuto 

acido arriva nel 

duodeno viene 

secreta la Secretina: 

stimola la 

secrezione del 

succo pancreatico 

con zimogeni
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Carburanti metabolici

AMMINOACIDI

-DEGRADAZIONE PROTEINE CELLULARI

-DIGESTIONE DELLE PROTEINE DELLA DIETA

Subiscono DEAMMINAZIONE OSSIDATIVA



D. Nelson, M. Cox, I principi di biochimica di Lehninger-Settima edizione, Zanichelli editore 2018 8

Nel citosol degli EPATOCITI 

la maggior parte degli L-AA 

subisce la reazione di 

TRANSAMMINAZIONE con

il distacco del gruppo α-

NH3 ad opera di 

AMMINOTRANSFERASI

(transamminasi)

Donatore di gruppi

 amminici

La concentrazione di questi 

enzimi aumenta nel circolo 

sanguigno dopo lesioni tissutali

(es: Infarto) AST, ALT
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Le transamminasi usano il 

PLP come gruppo prostetico 

per il trasferimento del 

gruppo amminico con un 

meccanismo a «ping-pong»
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Nel muscolo e in altri tessuti che usano AA ramificati (Leu, Ile, 

Val) come combustibile (elevato sforzo muscolare o digiuno):

-il muscolo non ha un sistema per la detossificazione gruppi -NH3 

-l’azoto della deammidazione deve essere portato al fegato per la sua 

conversione in urea

-Il muscolo utilizza alanina come trasportatore di gruppi -NH3 quando, in 

seguito alla contrazione in condizioni anaerobie, si producono piruvato e 

lattato dalla glicolisi:

-Questi composti devono poter tornare al FEGATO dove vengono riconvertiti 

in GLUCOSIO che torna al muscolo
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Ciclo Glucosio – Alanina
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Ciclo Glucosio – Alanina

Donatore 

universale  di 

gruppi

 amminici
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Nel mitocondrio del fegato il glutammato ottenuto dalla 

transamminazione subisce  una DEAMMINAZIONE 

OSSIDATIVA

Glutammato 

deidrogenasi

transdeamminazione

TOSSICA!!|

Escreta sotto 

forma di UREA
Ciclo di Krebs/gluconeogenesi

transamminazione

−Imminoglutarat
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Negli organismi UREOTELICI l’ammoniaca accumulata negli 

epatociti  viene convertita in UREA durante il 

CICLO DELL’ UREA
Overall Urea Cycle Reaction

Con il ciclo 

dell’urea si 

eliminano 

ammoniaca e 

bicarbonato 
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The Urea Cycle
Nel mitocondrio arriva l’ammoniaca prodotta anche a livello intestinale dalla 

degradazione degli AA da parte dei batteri 

Generico AA

Generico alfa-chetoAC

(alfa-chetoglutarato)

Dalla respirazione mitocondriale
Donatore di gruppi carbamilici attivati

Entra nel ciclo dell’urea….

Dalla transdeamminazione

Donatore universale  

di gruppi amminici
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CPS I Mechanism

La carbamil-P-sintetasi recupera il primo atomo di AZOTO 

per la sintesi dell’urea

1) L’ATP attiva lo ione 

bicarbonato formando il 

carbossi_P

2) l’ammoniaca attacca il 

carbossi-P rimuovendo il 

Pi

3) Una seconda 

molecola di ATP fosforila 

il carbammato 
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Il Ciclo dell’UREA: FEGATO

1) Nel mitocondrio Il carbamil-P 

cede il suo gruppo carbamilico 

all’ornitina e si forma citrullina, si 

libera un Pi  

2) L’aspartato, ottenuto nei 

mitocondri per transamminazione, 

cede il secondo gruppo amminico 

necessario per la sintesi dell’urea: il 

gruppo amminico dell’Asp viene 

condensato al gruppo carbonilico 

della citrullina. Si forma 

l’argininosuccinato

3) l’argininosuccinato viene scisso 

reversibilmente in fumarato e 

arginina
4) L’enzima citosolico 

arginasi scinde l’arginina 

in UREA e ornitina

5) L’ ornitina rientra nel 

mitocondrio per dare 

inizio a un nuovo ciclo

Transamminazione>>Aspartato
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Aspartato ottenuto 

nei mitocondri per 

l’azione della 

aspartato 

amminotransferasi 

Ossalacetato 

ottenuto nei durante 

il Ciclo di krebs

Viene fatto uscire nel citosol 

per mezzo dello shuttle e 

indirizzato verso il ciclo 

dellurea 
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Aspartato amminotransferasi

Shuttle Malato-aspartato

fumarasi
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Vie di degradazione delle proteine (15% energia tot)

AA 

CHETOGENICI

Producono 

acetoacetato o 

un suo 

precursore

AA 

GLUCOGENICI

Producono 

piruvato o 

intermedi del 

ciclo di krebs
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