roteine ¢ lipogenest, ¢ un accop-
piamento che per noi bady-hieifder

e amanti del fitmess & AVVETTito co-
me un'associazione di suoni dal risulia-
[0y Cact l1'l rl'li!l."n.

(Juante volte abbiamo sentito dire dal
nostro IIH._'[III'L'H 111 F.]I:Iii*__[li;‘t. 1|:]] i]lL‘hJ]l]-
0, nelle trasmissioni televisive a carat-
tere medico che per stare in forma ¢ de-
crementare la massa adhiposa necessitia-
mo I.|.i \'hi!.un'i.ln. in negativo |'1.|.||.|ﬂ|-
amite au-
mento l.Ii.IEi a]m.n energetica quotidia-
na e/ un introito calorico inferiore al-
la spesar

Ouante valte abbiamo sentito dire da
degne figure professionali (nutrizioni-
sti) che godono di un’ampia influenza
demaoscopica, che i ghi eccessi calo-
rici vengono trasformati in trighceridi
ssuto adiposo

SOLLOCULANED:
E. quante altre volte abbiameo sentito (e
non L|'t:_;+;|'i[|1h che anche le ;!1'1:11;!'"4: (50
in eceesso) possono dar luogo a biosin-
tes 1i[!1t|in'xl. alla stessa sUregn i _:.:|I.Ir.'i-
i e lipnedi assunti in eceesso per un pan
quantitativa caloricor
Ma allora come si spiega Peceellente
definizione muscolare ¢ gh addominali
cesellaty di hody=bailder avonisti ¢ no,
ACCOMUNAL = Seppur con qulh he diffe-
renz interdietetica = da uma neta pre-
valenea protidica e da un basso regime
4r|m.'|1 1o, nel loro programma alimen-
tare quotidiano per la definizione?
Ancora, come st spiega Palta qualita
re ot da wna dieta Ipperpino-
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Il bilancio energetico non puo limitarsi
al solo conteggio calorico:
attenzione, invece, allo shilanciamento
del rapporto Glucagone-Insulina.

teica, indipendentemente dall’apporto
calorico ad essi connessos

F. ovvio che i conti non tornano, perché
Pevidenza dei famm non sostiene la teo-
ria del semplice conteggio matematico
calorico quale elemento deterministico
ilL'ILH L'|3l|||'|'| |‘\’.fi”i'||..' L'“rl.“ﬂ'L".-l.. t_‘“"..'\l[“
perché, fondamentalmente, il nostro
organismo ¢ molto pin sensibile a una
“matemanca ormonale ¢ ochimea”™
piuttosto che alla mera matemanca al
zebrica,

51 vuole asserire, ed ¢ anche evidente,
che il singolo individuo non pui essere
considerato alla stessa stregua di una
homby ealorimerrics (per Ia qn-l[r
gramme di protemme ed 1 gramma dh
carboidrati non sono differenti, dato
che generano - cirea = 1o stessa resa ca-
loriea s Hkeal), in quanto questa esula da
qu;llhi;hi comsiderazione d matara squ-
sitamente endocring ¢ hiochimica.

I alvro canto hanno visto bene il dotor
|!:1r1'j|. Sears con la sua "Enrer the Zone”
il dottor Mauro [ l’.hqu.]]c com la sua
“The Metabolic Diee™ ¢ 1l dotvor Aikins
SArkans” Dier ™ a parita di in-
troito calorico, una dieta iperprotei-
ca ¢ piu lipolitica ¢ meno lipogeneti-
ca della iperglucidica.

Esperti in materia come \Will Brink ¢ lo
stesso Mauro Di |".t=-|.||.l.l§L' affermano
che la molecola proveica ¢ il nurriente
meno probabile ad essere converitito in
adipe.

Dungue perché cosi tanta discrepanaa,
anche nellambivo delly comunita me-
dicaz Per poter far luee sulla fondatezza

che risiede dietro tali affermazioni
netimente contrastanti tra loro =, ecco
che la bioc i alla quale
|'||"‘|1 "._[“:1 tare ncorsa,

Dallanalisi biochimica degli evenn
biosintetici degh acidi grassi. vedremo
come opiniont discordant abbiano in
comune le medesime tappe biochimi-
che, seppur interpretate diferentemen-
[{58

Biochimica della biosintesi
degli acidi grassi

La biosintesi degh acidi grassi avviene a
jarure lf;l SUO precursore immedia,
& "'.L'L'1I| (.oA, nel citosol llL'IlL‘ L'L'“ll]L'
L'pﬂit‘lll.' del tessuto 'ILIII'II:I\H ¢ nella
=rJu1mln|| mammaria deel animali su-
]'H.Hrltl “Acetil CoA. molecola “pri-
e de || A sintest degh acidi grassi, de-
riva dal catabolismo del _1_'|||un|- 1. degli
ackdi grassi ¢ degli aminoacidi (figura
n° 1).

L Miesta |1u|'| andare incontro a differen-

t1 desting, g secomda delle condizom d
l.'.'l'l'il..'.l I..'I'Il..'r';,'_i_'li:.'.l L'L'”H[.lf'l..'. In 1.11I'II.EI.f|=r-
ni di bassa canica energetica cellulare,
viene ossidata all'interno del Ciclo (i
krels per estrarre energia tramte la
produzione di GTP e la riduzione i
NAD+ ¢ FAD+ in NADH ¢ FADI.
che cederanno i loro elettront alla care-
ma i trasporto degli elettroni per pro-
muovere 1 processi della tostorikizaone
ossidativa (figura n® 2),

Quando inveee la carica energeniea cel-
lulare & abbondante, 1 processi di estra-
Zlomne ll.L'lrL'IiL'r':_'l'.l VENZOnGg sostituit
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dai processi di biosintesi, che implicano
quindi (nel caso di biosintesi degli acidi
grassi) la non ossidazione dell’ \eel
CoA ma il suo utilizzo qu ale substrato
.I.ﬂff.ﬂfl i‘ |H."I' Ii SICCUSSIVA l."I{IT'Il_‘:‘"I..f“ Mg
dell’acido grasso.

Inaltre la presenza di citrato & necessa-
ria atfinché la biosintesi dell’acido gras-
sir abbia luogo, La biosintesi si muove
versa la formazione dell’ Acido Palmio-
coa 16 atomi di carhonio, La sintest de-
eli acidi grassi ¢ catalizzata da una serie
di enzimi proteici chiaman “complesso
dell’acido grasso sintetasi”,

Delle ot unita bicarboniose Jdi Acetil
CoA necessarie per la sintest dell’acido
Palmitico a 16 atomi di carbonio, sol-
tanto una ¢ formita dall’ Acenl CoA in
quanto tale, perché le alre 7 arrivano
sotto forma di Malonil CoA.

Il porere riducente per la biosintesi ¢
tornito dal NADPI,

Prima i scendere nel dettagho
dellanalisi biochimica dei fenoment .1l=
la base della sintesi degli acidi grassi, &
hene tenere quindi a mente che .I”1I!—
Lj“.' || I'lﬁ.l{{"-ﬁ{l Illl I!‘i'll“l:l.il” I]l L L YA
nire ¢ necessaria la presenza i Acetil
CoA, Citrato ¢ NADPIH.

Come giil detto, 1 rocess Inosingetic
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CARBOHYDRATES

Vit C, Folagin,
Witgmin By, Vitamin B,
Macin

Vitamin C. Fola'e,
Vitarnin By, Viamin 8.,

degli acidi grassi svvengono nel citosol
e quindi implicano che I"\cetil CoA
csea dal Ciclo di Krebs che avwiene
all' interno del miiuu.,{]miri:r

L' Acetil CoN non ¢ n erado di passare
dai mitocondri al civosol (lue o ihi bio-
sintesi). Feeo che inveee il Citrato for-
matost nel Ciclo di Krebs (llinterno
del mitocondriod da Acetl Co e Ossa-
lacetato pud passare attraverso ka mem-
brana mitocondriale verso 1l citosal,
grazie al sistema di trasporto degli acidi
tricarbossilicn. Nel eivosol, PAcetil CoA
si riforn grazie all'engima “N'TP-citri-
co liast” che speraa il Citrato,

In precedenza si ¢ detto che oltre il
“rimer” (Acenl CoA). indispensabile
per dare il via alla biosintesi, le altre 7
unita bicarboniose che completano Ta
sintesi devono arrivare al “complesso
dellacido grasso sintetasi™ sotto Forma
th Malomil CoA 1 Malonil CoA si for-
i bl wnione di una molecola di Aee-
tl CoA ¢ una molecola di Cos. Questa
reszione & catalizeata dall’enzima “Age-
il CoA Carbossilasi™ che contiene la
Biotina, L quale a sua voli serve da tra-
sportatore intermedio di una molecola
i Co.

L Aecetl o Carbossilasi @ un enzima

allosterico, ka cui reazione catalizeata ¢
la tappa principale che regola o limita la
velocita di biosintesi il'l.!_,|1 acidi grassi.
Cuesto enzima € inattivo i assenza dei
suoi modulatori positivi: citrato ¢ isoci-
trato - ¢cco quindi che la notevole su-
molazione allosterica di questo enzima
da parte del citrato spicga perché il ¢-
trato stesso sia richiesto per la sintesi
degh acidi grassi (figura n® 3).
La breve msseana degh evenn biochi-
mici fin qui trattati, merte alla luce
quindi quali motivazioni stanno alla ba-
se della credenzy comune che ha sem-
pre indotto la classe medica a sostenere
che tutti gh eceessi energencd, indipen-
dentemente dalla npartzone dei ma-
cronutrienti. determinano in eguale
mokdlo un accumulo -.h::_:fi eecessl stesst
sotto torma di trighiceridh nel tessuto
adiposo, poiche il catabolismeo di ami-
noacidi, glucosio, acidi grassi volge ver-
so una comune via: 1" Aeetil CoA.
Fondamentalmente questo discorso fi-
il:l'vllhl: senza fare una picga, con las-
senso unanime sul fatto che anche le
proteine stano in grado di generare li-
pogenest nella stessa misura delle alure
macromolecole = se non st twenesse in
considerazione la risposta endocring
“insulina-glucagone”™ indotta dall™as-
sunzione del citbo ¢ Vinfluenza che
“Ianee-part ormonale™ elicitato ha sul de-
stino delle reaziont biochimiche che
mettono cipo agh event biosintenici,
"- 1 SiM0s l”l'll.l'I.HII.I'”,II'I'I'ILIIIL “]‘ III.I.".I.I:
che condizionano gli eventi di lipo-
genesi dei quali normalmente non si
Liene contao,
1) L' Acetil CoA formatosi dal cataboli-
smo delle forme elementart det macro-
nutrient entra nel Ciclo di Krebs rea-
gendo con Possalacetato per formare
Citrato, Come si € visto in pm.mlmn.
il Citrato (per poter innescare 1 proces-
st di liposintest) deve useire dal Ciclo di
krebs (che avviene net mitocondr) per
S[MOSTATST Verso il citosol :]u.l[u.- luogo di
biosintest. La fuoriuscita del Citrato ¢
ndotea Jdall Tnsulin,
Lna valta nel citosol, dal citraro si
riforma Acetl CoA che agisce da “piv
wer”,
Si ¢ visto anche che Pallungamento del-
la catena dell’acido Palmitico ¢ dato
dalla formazione di Malonil Co, pro-
dotto della reazione tra Acenl CoA e
Cos caalizzaea dall’enzima Aeeril Cod
Carbuossilasi.
L emanma (Cheenl Co carbwossilast) non
¢ stimolato solo dalla presenza del Ci-
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trato ma anche dall'lnsulina stessa.
Quindi in una dieta dall’assetto ipoglu-
cidico, la risposta insulinica non & la
stessa di una dieta normoglucidica
(60% [{hli:ldl ) di pari calorie; e cosi pu-
re la fuoriuscita del Citrato ¢ I'attiva-
zione dell'enzima Acenl CoA carbossi-
lasi risultano alterati dalla variazione di
concentrazione insulinemica piuttosto
che dall'introito calorico di per sé.
Questa considerazione, gii vantaggiosa
per la scarsa stmolazione muuhmr..l.
puo essere resa maggiormente favore-
vole s¢ i carboidrati introdotd derivano
da font glucidiche a basso indice glice-
mico, L'assetto ipoglucidico ed il basso
indice glicemico fanno conseguire un
basso carico glicemico, elemento chia-
ve nella stimolazione dell’increzione
insulinica.

Si ricorda che non ¢ tanto l'indice gli-
cemico del carboidrato introdotto il
responsabile principale della secrezione
insulinica, quanto lo & invece il carico
glicemico (“Glicemic Load”) risultante
dal prodouo del quanutatvo di glueidi
introdotti per volta ed il loro indice gli-
cemico,

2) Ancora, quando la carica energetica
cellulare & bassa o nei casi in cui la gli-
cemia risulti bassa per un deficit mo-
mentaneo (per esempio, indotto dall’al-
lenamento) o protratto (nel caso di die-
ta ipoglucidica) si attivano processi di
gluconeogenesi. Uno dei substrat uti-
lizzan per produrre glucosio in assenza
di una sua assunzione o somministra-
zione ¢ un intermedio del ciclo degli
acidi tricarbossilici: I'Ossalacetato.

I processi di gluconeogenesi si realizza-
no nel fegato.

Ouando lossalacetato € utilizzato come
precursore del glucosio, viene sottratto
al Ciclo di Krebs, impossibilitando
I'Aceti]l CoA (derivato ulimo della de-
gradazione dei nutrienti) ad entrate
nello stesso Ciclo ed a reagire con 1'Os-
salacetato per la successiva formazione
di Citrato. 1l venir meno di questa rea-
zione (Ossalacetato + Acetil CoA = Ci-
trato) volge non solo verso la minor di-
sponibilita nel citosol della molecola,
che da inizio ai processi di biosintesi,
I"Acetil CoA, la quale non potendo en-
trare nel Ciclo di Krebs va incontro al-
la formazione di corpi chetonici (che
saranno in parte degradau a scopo
energetico dal tessuto metabolicamen-
te attivo € in parte espulsi ramite la re-
spirazione ¢ le urine), ma anche alla ca-
renza del citrato nel citosol (che come
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precedentemente detto, se presente,
agirebbe da madulatore positivo per la
stimolazione allosterica dell’enzima
che catalizza la formazione di Malonil
CoA: 'Acenl CoA carbossilasi).

3) Rapporto glucagone-insulina dopo
pasto iperproteico. Dopo un pasto a ba-
se di glucidi aumenta la glicemia e viene
liberata I'Insulina, cosicehé viene inibita
la produzione del Glucagone. Dopo un
pasto proteico, invece, aumenta I‘ami-
noacidemia, che sumola anch’essa 'in-
crezione insulinemica. Tuttavia, la con-
cemtrazione plasmatica del glueosio non
pud essere mantenuta perché non vi &
apporto di glucosio col pasto stesso; di
conseguenza, aumenta anche la libera-
zione di Glucagone nel plasma, cosicché
la concentrazione plasmatica di glucosio
viene sostenuta dalla glicogenolisi epati-
ca ¢ dalla gluconeogenesi.

Si ricorda che il Glucagone ¢ un ormo-

-
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Ciclo di Krebs

ne polipeptidico che svolge la sua azio-
ne sul fegato - promuovendo glicoge-
nolisi (epatica) - ¢ sul tessuto adiposo -
generando lipolisi giustificata anche dal
fatto che il carabolismo dei trigliceridi
porta alla liberazione di glicerolo, an-
ch’esso substrato importante per i pro-
cessi gluconeogenici.

Ecco che quindi la liberazione di Insu-
lina (ormone ipoglicemizzante, glico-
genosintetico, lipogenetico) e di Gluca-
gone (ormone iperglicemizzante, glico-
genolitico epanico e Fip-ulilim} a.lip-cmh,
dalla qualita degli alimenti ingeriti ¢
non dal semplicistico conteggio calori-
co indipendentemente dalla natura del-

la macromolecola assunta.

4) Degradazione ossidativa degli ami-
noacidi. E noto che gli aminoacidi sono
le unitd elementan depurate alla costru-
Zione proteica; essi sono inoltre precur-
sor di altre important biomolecole co-
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me ormont, purine, pirimidine, porfiri-
ne ¢ alcune vitamine. Tuttavia nel caso
in cui il loro apporto con la dieta superi
la quantitd necessaria al normale frm-
gver proteico, vengono utilizzati come
fonte energetica.
Per essere utilizzat a scopo energetico,
perdono i loro gruppi amminici e i loro
scheletrl di earbonio subiscono due
processi principali: conversione in glu-
cosio nel processo di ﬁ:lm.ununqum_u
od ossidazione a CO, nel ciclo deghi
acidi tricarbossilici.
La rimozione del gruppo amminico ¢
una tappa fondamentale nel cataboli-
smo dell"aminoacido, ¢ vi sono due vie
enzimatiche che portano alla sua rimo-
zione: la transaminazione ¢ la deamina-
zione ossidativa. Nella transaminazio-
ne il gruppo amminico ¢ trasferito
all'atomo di carbonio di un alfa chetoa-
cido, che & nella maggior parte dei casi
I"Acido alfa cheroglurarico, wrasforman-
do lo stesso tramite aminazione in Aci-
do I-gloramico,
L'Acido glutammico formato per azio-
ne delle transaminasi puo subire una ra-
pida deaminazione ossidativa, catalizza-
ta dalla glutammico deidrogenasi, eli-
minando cosi come NH+ 1 gruppi am-
minici derivat dagh aliri aminoacidi.
Per questo processo € necessaria una
detdrogenazione, ¢ la Glutammico
Deidrogenasi pui utilizzare sia N AD+
LhL NADP+ come accettore di elettro-
i, ma preferisce il NADs, Il NADH
t:u_»:'z formato viene poi ossidato nella
satena di trasporto degli elettroni.
( hl.ul:: Cun |I'.l"1h.'lL"‘Il] |1n|mn.mt-. per-
LIIL" a pnh.rmn l.il;.'ﬂ.‘i 1.=:Il.:t.u1'.|!|.=.tn ||-::-

pcr ii NADP+ tlt."t:.!flllil'l;l una l'uilmﬁ.'
presenza della molecola portatrice i
potere riducente (NADPH), essenziale
per la formazione ¢ lallungamento del-
.1 catena di acido grasso in sintesi.

Con la presente trat: 1AI0NE 10N al V-
le asserire che gli cccessi energetici, an-
che se di diversa natra, non inducano
ugualmente processt di lipogenesi, in
quanto la seconda legge della wermaodi-
namica ¢ sempre valida; ma si vuole sot-
tolineare che i diversi rapporti tra i ma-
cronutrienti nellambito dello stesso in-
troito calorico generano risposte ditfe-
rent, |H..rr.'|1u sono differenti | “releasing
ormonali” indow dai nutrienu ¢ diffe-
rente ¢ quindi anche la misura ¢ la mo-
dalivi con cui ghi eccessi in questione
sono trasformati in lipidi.

Tali differenze nelle nsposte ormonals,
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indotre dall'introduzione di molecole di
diversa nawra, generano ancor p:u S~
enificative modificazioni nella costitu-
zionalistica della composizione corporea
— allorquando tale discorso lo si riferisea
ad un contesto di regime ipocalorico.

Infarnt il “Lawdmark Study”™ di Kekwick
¢ Pawan ne rappresenta la prova scien-
tifica. Lo studio sottopose un gruppo di
pazienti a un regime ipocalorico
{ 1000keal) 1;.'-Lr|1|mlu'u, [ soggetti de-
crementarono significativamente il loro
PEsO corporeo. uando lo stesso grup-
po fu sottoposto allo stesso rey gine ipo-
calorico ma Con assctio :]n.rl.l ul.li.ll 1¢40
non vi fu aleun decremento del peso
corporco (Kekwick A, and G.L, 5.
Pawan. = “Metabolic study in b obe-
sity with isocaloric diets bigh in fat, protein
ar atrbobydvare”, in “\le m.frufuu.r 1957,

6: H7-4060).

In conclusione, se il conteggio mate-
matico calorico da un lato o fornisce
informazion circa 1l nostro bilancio
energetico, lo stesso non ¢ in grado da
solo di fornire spiegazioni univoche
circa le modificazioni della composizio-

ne corpored. Non deve essere preso in
considerazione, quindi, come il solo
fattore chiave determinante, per Ia pia-
nificazione di un programma alimenta-
re, qualora 'obiettivo ambito sia il mi-
glioramento della composizione
corporea stessa - che risulta gssere
sensibilmente pib correlato ad uno shi-
lanciamento del rapporto glucago-
ne-insulina (in favore del primo) che
non alla mera ¢ sola sommatoria della
resa energetica dei nutriend introdota.

0

= “An ABC
L-me ,.,Mm_l ePoh'hsS.E.-

8, 139-1 W4
Lmrennem M. - ‘Cmu and the
into Fat”,
E-Gl, in Goodwin T.W. (a cura di) -
‘Metabolic Roles of Citrate”, Academic,
New York, !9‘53
'MM&#MW

ATPLanco Lasi
: 2 CITRATO
n / j \
';mnm Ossalacetito
o .-."
Acetll CoA Carbossilasi
Acetil CoA + Col2
[CCIC] coa + [CC]-coa
ilaond ok (hoeti-Cod
Per eventuali t\q o
1 ap-
profondimenti H_um " -"'5"’*"l
sull'articolo, I'au- W i
tore Francesco
Casillo pud mercl
contattato al n.
339 6619771. ammmmum
DELLA STRUTTLRA & 15 ATCRE D CARBONT | &CID0 P LTS
ﬁ
Figura n® 3 (illustrazio-
ni di Andrea Vitiello).




