[image: image1.png]GLI ENZIMI

1. Definizione.

Un enzima & un catalizzatore (acceleratore) di reazioni biologiche. Un catalizzatore & una sostanza
che ¢ in grado di accelerare lo svolgimento di una reazione chimica diminuendo Ienergia richiesta
per farla iniziare (energia di attivazione) aumentando. in ultima analisi. la velocita della reazione in
oggetto. 11 catalizzatore partecipa alla reazione, ma non venendo “consumato” ne esce inalterato e
quindi pud essere riutilizzato. Nel caso di reazioni all'equilibrio. I'enzima accelera il
raggiungimento_dell’equilibrio* di una reazione chimica (spontanea!) senza spostarlo. Quindi
accelera (da 107 a 10'* volte!) della stessa entita sia la reazione in un senso che quella in senso

opposto:

A+B_—_C+D

Quasi tutti gli enzimi sono proteine (alcuni RNA hanno attivita catalitica).

*Lequilibrio (dinamico) di reazione ¢ raggiunto quando le concentrazioni relative di reagenti
prodotti non cambiano pii nel tempo.

2. Meccanismo d’azione.

Quando un substrato S viene convertito in prodotto P (a minore contenuto energetico rispetto a S.
altrimenti la reazione sarebbe termodinamicamente impossibile ¢ nessun enzima sarebbe in grado di
farla avvenire!) le molecole di $ passano aftraverso uno stato intermedio tra S ¢ P (lo stato di
transizione. S*) caratterizzato da un contenuto energetico maggiore di S. La differenza tra il
contenuto energetico di S ¢ quello di S* & detta energia di attivazione di S. L'enzima ¢ in grado di
legare S* (ha maggiore affinita per S* che per S) e il legame E-S* abbassa P'energia di
attivazione: la formazione di legami tra E ed S* libera energia (energia di legame ES*) ¢ abbassa
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2. Meccanismo d’azione.

Quando un substrato S viene convertito in prodotto P (a minore contenuto energetico rispetto a S.
altrimenti la reazione sarebbe termodinamicamente impossibile ¢ nessun enzima sarebbe in grado di
farla avvenire!) le molecole di $ passano aftraverso uno stato intermedio tra S ¢ P (lo stato di
transizione. S*) caratterizzato da un contenuto energetico maggiore di S. La differenza tra il
contenuto energetico di S ¢ quello di S* & detta energia di attivazione di S. L'enzima ¢ in grado di
legare S* (ha maggiore affinita per S* che per S) e il legame E-S* abbassa P'energia di
attivazione: la formazione di legami tra E ed S* libera energia (energia di legame ES*) ¢ abbassa
il contenuto energetico di E-S*. Quindi statisticamente, nell'unité di tempo, piu molecole di S
riusciranno a superare la barriera di attivazione e procedere lungo la direzione di reazione.

L'enzima lega $* a livello di un sito preciso sulla superficie della proteina che si chiama sito attivo:
questa tasca. di solito superficiale, corrisponde esattamente per forma e disposizione di cariche
clettriche /o residui idrofobici (dei gruppi R degli amminoacidi che foderano il sito attivo) a S*.

Curva dellenergia potenziale per Ia reazione non
catalizzata e per la reazione catalizzata

Coordinata di reazione

Si pud immaginare che $* sia la chiave ¢ il sito attivo sia la serratura specifica per quella chiave.
I legami che si formano tra $* ¢ il sito attivo sono di solito legami deboli (ponti H. legami ionici ¢
idrofobici) anche se in alcuni enzimi i tratta di legami covalenti.
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Leesistenza di un sito attivo dove si lega il substrato e dove avviene la sua trasformazione in
prodotto determina alcune proprietd conuni a tutti gli enzimi:

specificita, saturabilita e inibibilita.

Specificita: ogni enzima riconosce specificamente il/i substrato/i e non altre molecole. anche
chimicamente simili a S.

Saturabilita: quando futti i siti attivi di tutte le molecole enzimatiche presenti sono legate al
substrato (saturate) la velocita di catalisi ¢ massima e non pud aumentare ulteriormente, anche
aggiungendo altro substrato.

Inibibilita: una molecola che assomigli moltissimo al substrato (per forma, distribuzione di cariche,
<cc.) e che si leghi al sito attivo pud spiazzare il vero substrato dal legame con il sito attivo ¢ inibire
Iattivita enzimatica (inibizione competitiva). L'aggiunta di un eccesso di substrato, perd, rende
reversibile I'inibizione. Molti farmaci agiscono per inibizione enzimatica.

3. Cinefica enzimatica.

Lattivita catalitica degli enzimi & caratterizzata da due parametri cinetici che consentono di
confrontare I'azione di enzimi diversi e la loro affinita per il substrato. Questi due parametri sono la
costante di Michaclis-Menten (Km) e la velocita massima (Vmax). Con l'aumentare della
concentrazione di § ([S]) la velocita di catalisi (prodotto/tempo) aumenta secondo una funzione
iperbolica fino a un valore massimo (Vmax), raggiunto quando tutti i siti attivi disponibili sono
saturati da S.

Cinetica enzimatica degli enzimi a singola subunita
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Meccanismo della catalisi enzimatica

• Nel 1894 teoria di Emil Fischer

Modello chiave-serratura

contatto rigido fra E e S Tale adattamento non consentirebbe una reazione reversibile

essendo P diverso da S
l'enzima ed il substrato possiedono una forma esattamente complementare che ne permette un

incastro perfetto.
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