
Trasporto degli elettroni e 

Fosforilazione ossidativa 

*



Un uomo adulto produce in media abbastanza energia 

da sintetizzare ogni giorno una quantità di ATP pari al 

suo peso. 

COME VIENE METABOLIZZATA QUESTA MASSICCIA 

QUANTITA’ DI ENERGIA? 

Glicolisi + ciclo di Krebs 

Per mole di glucosio ossidato 

IL TRASPORTO DI LETTRONI, LA 

FOSFORILAZIONE OSSIDATIVA E IL 

METABOLISMO DELL’OSSIGENO 

10 moli NADH + 2 moli FADH2 



Tutte le tappe enzimatiche della 

degradazione ossidativa dei 

carboidrati, dei grassi e aminoacidi 

nelle cellule aerobiche convergono sulla 

tappa finale della respirazione cellulare 

La ri-ossidazione dei trasportatori di e- 

prodotti produce la maggior parte di 

energia necessaria  per la sintesi dell’ATP 



LOCALIZZAZIONE MITOCONDRIALE 



OSSIDAZIONI BIOLOGICHE             PRODUZIONE DI ENERGIA 

POTENZIALE REDOX 
VARIAZIONE DI  

ENERGIA LIBERA 

Come si calcola il  ΔG ottenibile da una reazione REDOX 

RIDUCENTE:  il donatore di e- che si OSSIDA 

OSSIDANTE:  l’accettore di e- che si RIDUCE 

POTENZIALE STANDARD DI OSSIDORIDUZIONE      E0 

Misura della tendenza di un riducente a perdere elettroni 



ELETTRODO 

STANDARD AD 

IDROGENO 

Dato che H2 cede più facilmente 

elettroni di Fe 2+ gli elettroni 

passano dalla semicella di 

riferimento a quella campione 
 

 

  

In condizioni standard ( 25°C, 1M) 

E0 dell’elettrodo ad idrogeno è = 0 

Fem positivo 

H2                 H
+ si ossida 

Fem negativo 

H2                 H
+ si riduce 

STANDARD DI RIFERIMENTO 

Fe 2+ 

Fe 3+ 

 1M 

H2 

H+ 

1M 



Qualsiasi coppia redox che tenda a cedere elettroni 

all’elettrodo ad idrogeno                          E0 negativo    

                  coppia redox riducente 

BIOCHIMICA lo standard comprende anche il pH 7 

Potenziale standard di ossido-riduzione E0
’ 

2H+/H2        E0
’= - 0,42 Volt    

NADH + H+ / NAD+            E0
’ = - 0,32 Volt 

La coppia NADH + H+ / NAD+ cederà elettroni all’idrogeno a pH 

0.0, accetterà elettroni dall’idrogeno a pH 7.0       

   

  E misurata a pH 7.0 = + 0.10 V 

 



In una reazione spontanea gli elettroni scorrono 

dalla semicella a più basso potenziale a quella a più 

alto potenziale 

 O2/H2O        E0
’ = +0,82 Volt     presenta una forte tendenza ad 

            ossidare le altre sostanze    

  

ΔG0’ = -n F ΔE0’ = -n F [E0’(accettore) – E0’(donatore)] 

n = numero di elettroni trasferiti 

F = costante di Faraday ( 96,5 KJ / mole Volt ) 

ΔE0’ = differenza di potenziale standard di ossidoriduzione della coppia 

redox 

ΔE0’ negativo                ΔG0’ positivo reazione non favorita 



NADH + H+ + ½ O2               NAD+ +H2O 

Reazione altamente ESOERGONICA 

ΔG0’ = -n F ΔE0’ = - 2 (96,5) [ 0,82- ( - 0,32) ] = - 220 kJ/ mole 

Gli elettroni dal NADH vengono 

trasferiti all’ossigeno attraverso una 

catena composta di 4 complessi 

proteici  

Il flusso di elettroni attraverso la 

catena respiratoria causa la 

fuoriuscita di protoni dalla matrice 

mitocondriale. Si crea una forza 

motrice generata dai protoni formata 

da un gradiente di pH e da un 

potenziale elettrico transmembrana. 

L’ATP viene sintetizzato quando i 

protoni rientrano nella matrice 

mitocondriale attraverso il complesso 

V. 





Le deidrogenasi NAD+ dipendenti rimuovono 2 e- sottoforma 

di ione idruro ( :H-), uno va al NAD+ mentre l’altro viene 

rilasciato nell’ambiente sottoforma di protone H+. 

Il NAD+ può ricevere elettroni dalle deidrogenasi NADP+ 

dipendenti  : piridinanucleotide transidrogenasi 

 

NADPH + NAD+                  NADH + NADP+ 

Né  il NADH né il NADPH  possono attraversare la membrana 

mitocondriale interna, ma gli elettroni lo possono fare mediante 

trasportatori 



I citocromi (a, b, e c)  









Gli e- vengono trasferiti all’O2 attraverso 

una catena  composta di 4 complessi 

proteici chiamati:  

 

NADH deidrogenasi                      

(complesso mitocondriale I ) 

Succinato deidrogenasi 

 (complesso mitocondriale II) 

Citocromo c ossidoreduttasi  

(complesso mitocondriale III ) 

Citocromo ossidasi 

 (complesso mitocondriale IV ) 

IL TRASPORTO DI LETTRONI NELLA CATENA 

RESPIRATORIA 



Complesso I 

NADH-deidrogenasi 

Codificata da due 

genomi  

DNA mitocondriale e 

DNA nucleare 

1) Inizio 

 Il NADH proveniente dalle diverse deidrogenasi del catabolismo si lega 

all’enzima trasferendo i suoi elettroni al gruppo prostetico FMN 

 

             NADH + H+ + FMN        FMNH2 + NAD+ 

La NADH-deidrogenasi è un complesso multimerico che contiene vari centri ferro-zolfo che 

trasferiscono elettroni dalla flavina ridotta ad un altro trasportatore della catena resipratoria, il 

CoenzimaQ. 



L’FMN accetta un elettrone alla volta passando per un  

radicale intermedio FMNH
. 



Gli elettroni passano poi dal FMNH2 ad una serie di centri ferro-zolfo, 

chiamate anche ferro proteine non eme 

Esistono tre principali tipi di centri ferro -zolfo 

Proteine Fe-S 



Proteine (Fe2-S2) Proteine (Fe4-S4) 

Gli atomi di ferro di questi centri passano ciclicamente dallo stato ridotto 

Fe2+ allo stato ossidato Fe3+ e viceversa 

La NADH-deidrogenasi contiene due tipi di centri ferro-zolfo:  

(Fe2-S2) e (Fe4-S4) 



Gli elettroni sono poi 

trasferiti al Coenzima Q 

UBICHINONE  

Derivato chinonico con una 

lunga coda isoprenoide 

Per cui la NADH-

deidrogenasi è detta anche  

NADH-CoenzimaQ-riduttasi 

Il flusso di elettroni dalla NADH-CoQ reduttasi all’ubichinone causa il TRASPORTO 

di 4H+ dalla MATRICE allo spazio intermembrana. 

NADH + H+ 

NAD+ 

FMN 

FMNH2 

Fe2+S 

Fe3+S CoQH2 

CoQ 

PRIMA POMPA 

PROTONICA 



Poiché la riossidazione 

dell’ubichinone procede un 

elettrone alla volta, attraverso un 

semichinone intermedio, il CoQ 

rappresenta un’interfaccia adatta 

tra i trasportatori bielettronici e i 

citocromi che trasportano un 

singolo elettrone. 



Complesso II 

Succinato deidrogenasi 

 Il FADH2  non si  dissocia 

dall’enzima ma passa 

prima i suoi elettroni ad un 

centro Fe-S e quindi al 

CoQ 

 L’UBICHINONE è anche 

il punto di ingresso degli 

elettroni trasportati dal 

FADH2 



Succinato deidrogenasi 

Succinato Coenzima Q riduttasi 

Complesso II 

• Enzima del ciclo dell’acido citrico, il solo ad essere legato alla membrana 

mitocondriale 

• Contiene due tipi di GRUPPI PROSTETICI: FAD legato covalentemente 

      e un centro ferro-zolfo 

Acil-CoA deidrogenasi 

Glicerolo-3-fosfato deidrogenasi 

Flavoproteine coinvolte 

nell’ossidazione degli acidi grassi 

UBICHINONE 

Poiché il CoQ (UBICHINONE) viene successivamente ossidato dai citocromi, esso può 

essere visto come un punto di raccolta per gli elettroni provenienti dalle diverse 

flavoproteine con attività deidrogenasica. 



SECONDA POMPA PROTONICA: complesso di citocromi bc1.  

Il complesso è un dimero formato da monomeri Identici ciascuno con 11 differenti subunità:  

Coenzima Q Citocromo c OSSIDOREDUTTASI 

Complesso III  

L’UBICHINOLO (CoQH2) 

diffonde all’interno della 

membrana mitocondriale 

interna dove viene 

ossidato in un processo 

che comporta ancora lo 

spostamento di protoni 

attraverso la membrana 



IL CICLO DELL’UBICHINONE 

Sulla struttura del complesso III e sugli studi biochimici delle reazioni 

redox è stato proposto un ragionevole modello: 

Equazione netta 

QH2 + 2Cit c1(oss) + 2H+
N              Q + 2 Cit c1(rid) + 4H+

P 

L’ubichinone trasporta 2 e- a trasportatori di un solo e- 

CITOCROMO C: proteina solubile nello spazio intermembrana che può 

legarsi mediante interazioni elettrostatiche alla superficie esterna della 

membrana interna 



IL CICLO DELL’UBICHINONE 



TERZA POMPA PROTONICA 

• Trasporta gli elettroni dal citocromo c all’O2 molecolare riducendolo ad 

H2O 

• Costituita da 13 subunità, MW = 204 kDa 

SUB.I : 2 gruppi eme: a e a3 e un altro ione CuB.  

eme a3 + CuB: centro binucleare  

SUB.II : 2 ioni Cu complessati con gruppi –SH di due residui di Cys 

in un centro binucleare (CuA).     

• Il centro binucleare eme a3 + CuB accetta e- dal gruppo eme a3 e li 

trasferisce all’O2 che si lega al gruppo eme a3  

CITOCROMO OSSIDASI 

complesso mitocondriale IV 



Secondo Centro binucleare: CuA 



Il trasferimento di elettroni attraverso il 

complesso IV procede dal citocromo c 

al centro CuA, al gruppo eme a, al sito 

binucleare a3-CuB, e finalmente all’O2 

che è legato al gruppo eme a3. Ogni 

volta che 4 elettroni attraversano 

questo complesso, l’enzima utilizza 

quattro ioni H+ dalla matrice per 

convertire l’O2 in due molecole d’H2O 

e pompa contemporaneamente 4 

protoni nello spazio intermembrana 

utilizzando l’energia della reazione 

redox. 

 

4 Cit C(rid) + 8H+
N + O2                       4Cit C(oss) + 4H+

P + 2H2O 



L’energia libera prodotta durante il trasferimento di elettroni viene 

efficientemente conservata in un GRADIENTE PROTONICO 

NADH + H+ + ½ O2               NAD+ + H2O       ΔG= - 220 KJ/mol 

FADH2 + H+ + ½ O2               FAD + H2O       ΔG= - 150 KJ/mol 

Gran parte di questa energia viene usata per pompare protoni attraverso la 

membrana interna mitocondriale creando un gradiente elettrochimico di H+. 

NADH + 11 H+
N + ½ O2               NAD+ + 10 H+

P + H2O  

TEORIA CHEMIOSMOTICA 



LA FORZA MOTRICE PROTONICA 

 
Energia potenziale chimica e energia del potenziale elettrico transmembrana. 



MODELLO CHEMIOSMOTICO (Peter Mitchell): meccanismo chimico che 

accoppia il flusso protonico con la fosforilazione. 

L’energia contenuta nel gradiente elettrochimico porta alla sintesi di ATP 

quando il flusso protonico inverte la sua direzione 

ADP + Pi + nH+
P              ATP +H2O + nH+

N 

LA FORZA MOTRICE PROTONICA 



ACCOPPIAMENTO DEL TRASFERIMENTO ELETTRONICO 

CON LA SINTESI DI ATP 



ADP + Pi            ATP + H2O 

Questo grande complesso enzimatico catalizza la formazione 

di ATP a partire da ADP e Pi accompagnato dal flusso di protoni 

dal lato P al lato N della membrana mitocondriale interna. 

L’ATPsintasi o COMPLESSO V è 

formato da due DOMINI 

FUNZIONALI 

FO 

F1 

Sensibilità all’ 

oligomicina 

ATP-SINTASI (Efraim Racker 1960) 



F1 proteina periferica catalizza l’idrolisi di ATP (F1 ATPasi) 

FO proteina integrale di membrana ha un canale per i protoni  

Quando l’ATP è sulla superficie di F1 è stabile quanto l’ADP 

ADP + Pi               ATP +H2O           ΔG0’ = 0 

L’ATPsintasi rende l’ATP stabile quanto i suoi prodotti 

di idrolisi tenendolo saldamente legato e fornendo in 

questo modo l’energia necessaria per 

controbilanciare quella richiesta dalla sintesi. 

L’enzima lega l’ATP con affinità maggiore che per 

l’ADP 



La maggior barriera energetica è determinata dal rilascio di ATP e non 

dalla sua formazione 

L’energia richiesta per il rilascio dell’ATP è fornita dalla forza motrice protonica 



Struttura del complesso F1 

9 subunità: a3  β3  γ δ ε 

Un dominio è in 

contatto con una  

sub.  vuota 



• Le sequenze aa delle 

sub.  sono uguali ma le 

conformazioni 

differiscono a causa 

dell’associazione con 

sub.  .  

• Le differenze si 

estendono ai loro siti di 

legame per l’ATP e ADP 

-ATP 

-ADP 

-vuota associata a un 

dominio della sub.   

Questa differenza è di cruciale importanza per il meccanismo d’azione 

dell’intero complesso 



Il complesso Fo costituisce il 

CANALE PROTONICO ed è 

composto da tre subunità ab2c10-12 
   Eliche trans-membrana 

perpendicolari al piano della 

membrana disposte in cerchi 

concentrici 



La catalisi rotazionale sta alla base del meccanismo 

di variazione di legame per la sintesi di ATP  

(Paul Boyer) 

I 3 siti attivi di F1 catalizzano a 

turno la sintesi di ATP 

La subunità  passa al centro dello 

sferoide 33. Ogni rotazione di 

120° pone in contatto  con una 

diversa subunità  e questo 

contatto costringe questa ad 

assumere la conformazione -

vuota. Le tre subunità  

interagiscono tra loro in modo tale 

che quando una assume la 

conformazione -vuota, la subunità 

vicina da un lato deve assumere la 

forma -ADP e quella dall’altro lato 

la forma -ATP. 



Modificazioni 

conformazionali 

Dovute al passaggio di 

protoni attraverso la 

porzione Fo dell’ ATPsintasi 

Il passaggio di protoni 

provoca la rotazione del 

cilindro delle sub. c e della   
ad esso attaccata. 

Ogni rotazione di 120° pone 

a contatto la sub.  con una 

nuova sub.  

costringendola ad 

assumere la conformazione 

-vuota  



La forza motrice protonica fornisce energia al trasporto attivo 

FAVORITA DAL 

GRADIENTE 

ELETTROCHIMICO 

TRANS-MEMBRANA 

FAVORITA DAL 

GRADIENTE 

PROTONICO  

TRANS-MEMBRANA 

P + N - 



SISTEMI NAVETTA (SHUTTLE) 

OSSIDAZIONE DEL NADH CITOSOLICO 
Shuttle del malato-aspartato (fegato, reni e cuore) 



Sistema a navetta del glicerolo-3-fosfato 
nel muscolo scheletrico e nel cervello 



LA FOSFORILAZIONE PRODUCE LA MAGGIOR PARTE DI  

ATP  NELLE CELLULE AEROBICHE 





MITOCONDRI 

DISACCOPPIANTI 

TESSUTO BRUNO 

ADIPOSO 



Produzione di ATP adeguata alle necessità energetiche 

cellulari 

Velocità limitata dalla disponibilità del substrato (ADP) 

Rapporto di azione di massa 

[ATP]/[ADP] [Pi] 

La velocità di ossidazione delle sostanze nutrienti è regolata con una 

sensibilità ed una precisione così elevate, che il rapporto di azione di 

massa si modifica solo di poco nella maggior parte dei tessuti, anche 

se la richiesta energetica varia sensibilmente. 

REGOLAZIONE DELLA FOSFORILAZIONE 

 OSSIDATIVA 



Le vie cataboliche sono tutte regolate dall’ATP e dall’ADP 



Proteine codificate dal DNA mitocondriale 





La catena respiratoria batterica 



La rotazione dei flagelli batterici è favorita 

dalla forza motrice protonica 


