


Η Οξειδωτική Φωσφορυλίωση

Αναλύει και εξηγεί:

• Που καταναλώνονται όλα τα αναγωγικά ενδιάμεσα του μεταβολισμού

• Πως αυτά δημιουργούν βαθμίδωση συγκέντρωσης πρωτονίων

• Πως αυτή η βαθμίδωση συγκέντρωσης πρωτονίων παράγει ATP



Αναπνοή

Μια διεργασία η οποία παράγει ΑΤΡ και κατά την οποία μια ανόργανη ουσία (όπως το 

μοριακό οξυγόνο) λειτουργεί ως τελικός δέκτης ηλεκτρονίων. Ο δότης ηλεκτρονίων μπορεί 

να είναι είτε κάποια οργανική, είτε κάποια ανόργανη ένωση

μέσω μιας βαθμίδωσης συγκέντρωσης 

πρωτονίων μεταξύ των δύο πλευρών της 

εσωτερικής μιτοχονδριακής μεμβράνης

Οξειδωτική Φωσφορυλίωση (Ο.Φ.): είναι η διεργασία στην οποία παράγεται 

ΑΤΡ (26 από τα 30 μόρια ATP της G) κατά τη μεταφορά ηλεκτρονίων από το NADH ή το 

FADH2 προς το Ο2 δια μέσου μιας σειράς φορέων ηλεκτρονίων



2x0,5 μm διαστάσεις βακτηρίου Η Ο.Φ. λαμβάνει χώρα στα μιτοχόνδρια-εσωτερική μεμβράνη

κύκλος του κιτρικού και οξείδωση λιπαρών οξέων λαμβάνουν χώρα 

στην μήτρα

Η εξωτερική μεμβράνη είναι διαπερατή από όλα τα μικρά 

μόρια (μιτοχονδριακη μεμβράνη). Μήτρα (-) προς κυτοσόλιο 

(+)

Η εσωτερική μεμβράνη είναι αδιαπέραστη από όλα τα ιόντα και τα πολικά μόρια. 

Η μεταφορά επιτελείται με τη βοήθεια μιας οικογένειας μεταφορέων.



BIOXHMEIA, TOMOΣ I – ΠANEΠIΣTHMIAKEΣ EKΔOΣEIΣ KPHTHΣ

Μιτοχόνδρια και διεργασία ενδοσυμβίωσης

Έχουν το δικό τους DNA, RNA και μια ποικιλία πρωτεϊνών

πρωτεΐνες  για αναπνευστική αλυσίδα (δεν υπάρχουν στο πυρηνικό DNA)

διαφορές  μεγέθους σε μιτοχόνδρια διαφορετικών οργανισμών

Διπλή μεμβράνη, κυκλικό DNA, συνηγορούν στην ενδοσυμβίωση

Το βακτήρια DNA με την μεγαλύτερη ομοιότητα με το γονιδιακό  

είναι το Rickettisia prowazeki (αίτιο του τύφου) 

Το γεγονός ότι διαφορετικοί 

οργανισμοί περιέχουν τα  

ίδια κοινά μιτοχόνδρια 

γονίδια (ομόκεντροι κύκλοι) 

φανερώνει ότι έγινε μια 

ενδοσυμβίωση

To DNA του Reclinomonas 

A. περιέχει  97 γονίδια από 

τα οποία 67 γονίδια  (69%) 

που τα βρίσκουμε σε 

μιτοχόνδρια. 

Το E. coli εχει μόνο 2% 



Γιατί τα ηλεκτρόνια  πηγαίνουν από ένα άτομο σε ένα άλλο; 
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Amide > Acid > Alcohol > Ketone ~ Aldehyde > Amine > Ester > Ether > Alkane

Το ίδιο ισχύει και για το ιδίο άτομο  (C, N, S, O) 

αλλά σε  διαφορετικές ομάδες άτομα π.χ. C

Τελικά εφαρμόζεται και σε ενώσεις 



Σύμφωνα με τις εξισώσεις:

Χ- ---->Χ + e-

H+ + e- ----> 1/2H2

Χ- + H+ ---> Χ + 1/2H2

To δυναμικό αναγωγής του Χ:Χ- είναι η εναρκτήρια διαφορά δυναμικού σε 

συγκεντρώσεις 1Μ  σε σύγκριση με αυτό του Η+:Η2 δηλαδή 0 Volt.

Αρνητικό δηλώνει ότι η ουσία έχει μικρότερη συγγένεια για τα e από το Η2

θετικό δηλώνει ότι η ουσία έχει μεγαλύτερη συγγένεια για τα e από το Η2

ΙΣΧΥΡΑ αναγωγικό (NADH) ===> μικρή ηλεκτρονική συγγένεια ===> αρνητικό Vredox

ΙΣΧΥΡΑ οξειδωτικό (Ο2) ===>μεγάλη ηλεκτρονική συγγένεια===>  θετικό Vredox

Με συγκεντρώσεις 1Μ και ημιστοιχείο αναφοράς αυτό του Η2



Με κύρια διαφορά ότι το pΗ=7 και το σύμβολο Ε΄0

n- ο αριθμός των μεταφερόμενων e, F (1 Faraday) = 23,06kcal/mol.V ΔΕ΄0 (V) και ΔG0΄(kcal ή kJ)



Για να προκύψει η (α) πρέπει οι (β) και (γ) να γίνουν:

Με τη σύζευξη αντιδράσεων λαμβάνει χώρα μια αντίδραση που από μόνη της δεν θα μπορούσε 

να πραγματοποιηθεί



Η κινητήρια δύναμη της οξειδωτικής φωσφορυλίωσης είναι το δυναμικό μεταφοράς e 

του NADH ή FADH2 σε σχέση με εκείνο του Ο2.

ΔV = +1,14V

θα χρησιμοποιηθεί για παραγωγή ATP ΔG0’ = -7.3 kcal/mol

Η παραπάνω (χημική ενέργεια) μετατρέπεται σε βαθμίδωση συγκέντρωσης H+

η βαθμιδωση συγκέντρωσης, μπορεί να εκφραστεί σαν ενέργεια

ΔG= RTln(c2/c1)+ ZFΔV= 2,302 RTlog10(c2/c1) + ZFΔV= 5,2 kcal/mol
διαφορά pH 1,4 (ln c2/c1), Z=+1 για πρωτόνια, διαφορά δυναμικού μεμβράνης 0,14 V

Κάθε πρωτόνιο μεταφέρεται ΕΞΩ από τη μήτρα του μιτοχονδρίου ==> διαμεμβρανικό 

χώρο με κατανάλωση 5.2 kcal/mol ελεύθερης ενέργειας!!!



ΔG0’=-52.6 Kcal mol-1 …

MONO 21.9 Kcal mol-1 (3 x 7,3 kcal/mol) για ATPs. (40%)

ΥΠΟΛΟΙΠΟ 30.7 Kcal mol-1 (60%)

-- ΘΕΡΜΟΤΗΤΑ 

-- Διατήρηση της θερμοκρασίας του 

σώματος.



Παράδειγμα μεταφοράς H+ και 

δημιουργία βαθμίδωσης συγκέντρωσης πρωτονίων

Εσωτερική 

μιτοχονδριακή

μεμβράνη 

Ξεκινώντας την αντίδραση στην μια μεριά της μεμβράνης και τελειώνοντας την στην άλλη 

μπορούμε να παράγουμε προϊόντα χρήσιμα για την βαθμιδωτή συγκέντρωσης 

μια πληθώρα αντιδράσεων που μπορουν να επιτελέσουν τον παραπάνω σκοπό



ΑΝΤΛΙΕΣ ΠΡΩΤΟΝΙΩΝ

ΣΥΝΔΕΣΗ ΜΕ ΚΥΚΛΟ 

ΚΙΤΡΙΚΟΥ ΟΞΕΟΣ FADH2

ΣΥΝΕΝΖΥΜΟ Q=Ουβικινόνη

ΣΥΜΠΛΟΚΑ

Ι

ΙΙ

ΙΙΙ

ΙV

H Q είναι υδρόφοβη κινόνη και διαχέεται ελεύθερα στην εσωτ. Μιτοχ. 

Μεμβράνη ΚΑΙ συζευγμένη με πρόσδεση και μεταφορά πρωτονίων.

Η αλληλουχία των ΤΕΣΣΑΡΩΝ φορέων ηλεκτρονίων  στην ΑΝΑΠΝ. ΑΛΥΣ. έχει ως εξής:

Η σειρά έχει να κάνει με το δυναμικό οξειδοαναγωγής 



Η μεταφορά e οδηγεί σε απορρόφηση H+ το οποίο με την σειρά του 

οδηγεί σε βαθμίδωση συγκέντρωσης H+

Η βαθμίδωση συγκέντρωσης H+ μπορει να επιτύχει είτε με απορρόφηση η με παραγωγή H+



Τα ηλεκτρόνια υψηλού δυναμικού του NADH εισέρχονται στην αναπνευστική 

αλυσίδα μέσω της οξειδοαναγωγάσης του ζεύγους NADH-Q

Η ολική αντίδραση: NADH + Q + 5Η+
μήτρας ---> NAD+ + QH2 +4H+

κυτοσολίου σε τέσσερα βήματα                                

1_βήμα_πρόσδεση του NADH στο ένζυμο και μεταφορά 2e στην προσθετική ομάδα FMN ==> FMNH2

2_βήμαμεταφορά e από το FMNH2 σε μια σειρά συμπλόκων Fe-S (2Fe-

2S και 4Fe-4S) = 2η προσθετική ομάδα της οξειδοαναγωγάσης.

3_βήμα_μεταφορά των 2e στο συνένζυμο Q==> στην άντληση 4Η+ από τη μήτρα του μιτοχονδρίου



Η οξειδάση του κυτ.-c 

αποτελείται περιέχει δυο 

ομάδες αίμης Α και 3 

ιόντα Cu σε δύο κέντρα Α 

και Β. Το CuA/CuA που 

δέχεται το e από το κυτ-c 

και το CuB.

αίμη Α: αίμη a 

=μεταφέρει e από το 

CuA/CuA αίμη 

a3=μεταφέρει e προς το 

CuB =δίπλα της

αίμη a3 και CuB αποτελούν 

το ενεργό κέντρο για την 

αναγωγή του Ο2 σε Η2Ο.

To e ανάγει το αντλεί (ενώνεται) με ένα H+ στην συνεχεία με άλλο H+ συνολικά ενώνονται 

4 H+

δεύτερο e μεταφέρεται στον 

Fe3+ μετά ο Fe2+ (μόνο) 

μπορεί να  δεσμεύσει Ο2





Τυχόν βλαβερά παραπροϊόντα αναγωγής του μοριακού οξυγόνου

Ο2 + e      -->    Ο-
2    + e --> Ο2

2-

ανιόν σουπεροξειδίου υπεροξείδιο

αντιμετωπίζονται αποτελεσματικά από:

-την οξειδάση του κυτ-c == δέσμευση του Ο2 στα Fe και Cu.

- τη δισμουτάση του σουπεροξειδίου ως εξής: 2Ο0
2  + 2Η+<===> Ο2 + 

Η2Ο2

στη συνέχεια με τη δράση της καταλάσης:  2 Η2Ο2 <===> Ο2 + Η2Ο

-αντιοξειδωτικές βιταμίνες Ε και C.



Η ΣΥΝΘΕΣΗ ΤΗΣ ΑΤΡ ΩΘΕΙΤΑΙ ΑΠΌ ΜΙΑ ΒΑΘΜΙΔΩΣΗ ΣΥΓΚΕΝΤΡΩΣΗΣ ΠΡΩΤΟΝΙΩΝ

Πως συνδέεται _είναι συζευγμένη_ η εξώεργη αντίδραση(=ροή e):

Πραγματοποιείται στην εσωτερική μιτοχονδριακή μεμβράνη από το ενζυμικό σύστημα 

της μιτοχ. ΑΤΡασης ή F1F0ATPασης = συνθάση της ΑΤΡ ή σύμπλοκο V

Η μεταφορά e και η σύνθεση της ΑΤΡ _είναι συζευγμένες με τη ΒΑΘΜΙΔΩΣΗ 

ΣΥΓΚΕΝΤΡΩΣΗΣ Η+μεταξύ των δύο πλευρών της μιτοχ. μεμβράνης (ΕΣΩΤΕΡΙΚΗΣ).

…με μικρότερη [Η+]μήτρα ===> ΔΙΑΦΟΡΑ ηλεκτροχημικού δυναμικού==>με (-) στο 

εσωτερικό της-χημειωσμωτική υπόθεση Mitchell...

με τη σύνθεση της ΑΤΡ :



Η υπόθεση επιβεβαιώθηκε 

πειραματικά (βιοχημικά)  

με την κατασκευή κυστιδίων, τα 

όποια παρείχαν αυξημένη ποσότητα 

H+ εσωτερικά  στην συνεχεία η 

αύξηση H+ οδηγούσε σε λειτουργία 

της ATPάσης και την παραγωγή 

ATP



πρωτονιοκίνητη Δύναμη οδηγεί στη σύνθεση της ΑΤΡ από το σύμπλοκο V-σύνθεσης της ΑΤΡ.

…που αποτελείται από τις υπομονάδες F1 -α3β3γδε-

με τις β να συμμετέχουν άμεσα στην κατάλυση...

…που αποτελείται από την υπομονάδα F0 (10 εώς 14c+a)=

δίαυλος πρωτονίων του συμπλόκου

οι οποίες συνδέονται με δύο τρόπους:

1_μέσω του μίσχου γ ε

2_μέσω εξωτερικής στήλης-a+2b+δ.

έχει δύο λειτουργικές συνιστώσες:

1_κινούμενη μονάδα περιστροφέα δακτύλιο c και ο μίσχος γ ε

2_στατική μονάδα= στάτορα=το υπόλοιπο του μορίου

Υποστηρίζεται από την διαφορά pH των 1,4 μονάδων από τη μήτρα στο δ.χώρο και τη 

διαφορά δυναμικού της μεμβράνης 0,14 V - (+) στο εξωτερικό ΔG0’=5,2 kcal mol-1

Σημαντικότατο ρόλο στην πορεία αυτή παίζει συνθάση της ΑΤΡ 
(η μικρότερη μοριακή μηχανή στον κόσμο!)



Η αντίδραση που καταλύει η συνθάση της ΑΤΡ είναι: ADP-3 + Pi
2- + H+ <==> ATP4- + H2O 

Με ποιο τρόπο η ροή των Η+ ωθεί τη σύνθεση της ΑΤΡ;

σύνθεση της ΑΤΡ λαμβάνει χώρα ακόμη και χωρίς την παρουσία της πρωτονιοκίνητης Δύναμης

λόγο υψηλής συγγένειας πρόσδεσης του ATP με την υπομονάδα β .

ίσες ποσότητες ΑΤΡ και ADP είναι προσδεδεμένες στην περιοχή πρόσδεσης και σε ισορροπία 

ADP + Pi ↔  ATP με Κα και AΤP + β  ↔  βATP με Κβ εάν Κβ πολύ μεγαλύτερη από την Κα

τότε ADP + Pi + β  →  βATP Κ

το πρόβλημα είναι: πώς θα απελευθερωθεί το ATP από μια πρωτεΐνη που προσδένεται 

παρά πολύ ισχυρά μαζί της ΔG0 θα πρέπει να είναι > -7,3 (ΔG0 της Κα)

Ό ρόλος της βαθμίδωση [Η+] δεν είναι να σχηματίσει ΑΤΡ αλλά να την ελευθερώσει από το ένζυμο.

Με την αριστερόστροφη περιστροφή των β υπομονάδων γύρω από τη γ



Με την περιστροφή αλλάζει το περιβάλλον της πρωτεΐνης και 

η συγγένεια πρόσδεσης με το ATP

Αυτό βέβαια προϋποθέτει σπάσιμο (ενεργεία) όλων των ισχυρών δεσμών που  

συγκρατούν το ATP στην πρωτεΐνη 

σπάσιμο ισχυρών δεσμών. 

Άνοιγμα κέντρου  δέσμευσης 

απελευθέρωση ATP



Κίνηση αντίθετη εκείνης των δεικτών του ρολογιού

http://www.youtube.com/watch?v=a39W-XFPB8E

T (tight) τάση πρόσδεσης με ATP

Ο απελευθερώνει το ATP

L (loose) έχει τάση πρόσδεσης με ADP



Περιστροφή της υπομοναδάς c 

Η υπομονάδα C είναι σταθερά συνδεμένη με τους διαμεβρανικούς ημιδίαυλους

και περιστρέφεται μαζί με αυτούς



Έχει να κάνει με τις υπομονάδες a και c της F0 που έχουν ως εξής

Η ροή πρωτονίων  από τον δακτύλιο c ωθεί  τη σύνθεση του ATP

η ροή των Η+ γύρω από το δακτύλιο c ωθεί την περιστροφή της γ και 

τη σύνθεση του ΑΤΡ

Οι υπομονάδες c είναι σε επαφή με τους ημιδίαυλους και H+ μπορούν 

να μπουν μέσα στους ημιδίαυλους  και να πρωτονιώσει το Asp 

κατάλοιπο της c να το κάνει το Asp ουδέτερο και τώρα θα μπορούσε να 

περιστραφεί όλο το c (αλλά μόνον προς την φορά των δεικτών του 

ρολογιού) και να βρεθεί το Asp μέσα στο περιβάλλον (υδρόφοβο) της 

μεμβράνης. Ταυτόχρονα ένα άλλο πρωτονιώμενο κατάλοιπο Asp έχει 

έρθει σε επαφή λόγο της περιστροφής με τον ημιδίαυλο προς την 

πλευρά της μήτρας, επειδή εκεί η συγκέντρωση η συγκέντρωση H+ είναι 

ποιο χαμηλή (25 φορές) ελευθερώνεται το H+ από το Asp (η αντίδραση 

πάει προς την αντίθετη κατεύθυνση)

Το Asp πρέπει να είναι στην μορφή του αδιάστατου οξέος –

COOH (φορτίο 0) όταν βρίσκεται σε επαφή με το υδρόφοβο 

τμήμα της μεμβράνης

Πρωτόνια μπορούν να μπουν στους ημιδίαυλους της υπομονάδας a 

αλλα δεν μπορούν να διαπεράσουν τη μεμβράνη.  

η όλη διαδικασία προωθείται από πρωτονίων και απο-πρωτονίωση της 

ομάδας –COO- του Asp (pKa=3.86, σε pH 3.86 [–COO- ]/ –COO]=1)



Ο δακτύλιος c στέρεα συνδεμένος με τις 

υπομονάδες γ και ε έτσι περιστρέφεται 

και η εξαμερής μονάδα α3β3

Εάν υπάρχουν 10 υπομονάδες c (ATPαση 

ζυμομύκητα) άρα για κάθε μόριο ΑΤΡ

απαιτείται 10/3=3,3 Η+ (120o για 

περιστροφή της υπομονάδες β)

http://www.youtube.com/watch?v=lOgea89L1UY

http://www.youtube.com/watch?v=XI8m6o0gXDY

http://www.youtube.com/watch?v=lOgea89L1UY


Η είσοδος και η έξοδος της ADP στα μιτοχόνδρια είναι συζευγμένη με 

την έξοδο ATP μέσω της μετατοπάσης ATP-ADP

Το ATP δεν διαχέεται ελευθέρα μέσω της εσωτ. μιτοχονδριακής μεμβράνης, όλο το 

παραγόμενο ATP εξέρχεται με τη βοήθεια της μετατοπάσης ΑΤΡ-ADP (14% μεμβράνης 

μιτοχ.). Η μετατοπάση δεν στρέφεται εάν πρώτα δεν συνδεθεί με ένα ADP

Η πρωτεΐνη δεν 

καταναλώνει άμεσα 

ενέργεια για την μεταφορά 

του ATP και 

του ADP αλλά η μεταφορά 

(ανά μονάδα χρόνου) το 

ATP είναι μεγαλύτερη γιατι 

ADP3- ενώ το  ΑΤΡ4- (30 

φορές ταχύτερη)  γιατί  

μεταφέρεται σε περιβάλλον 

με θετικό φορτίο

Αυτό βέβαια οδηγεί σε απώλεια του μεμβρανιακου δυναμικού αφού έχουμε 

καθαρή μεταφορά αρνητικού φορτίου έξω από την μήτρα 

Η ανταλλαγή καταναλώνει το ¼ της ενέργειας από την αναπνευστική αλυσίδα



ενεργειακό όφελος από την πλήρη οξείδωση της γλυκόζης



Ο ρυθμός της οξειδωτικής φωσφορυλίωσης καθοριζεται από τις ανάγκες σε ATP

Τα ηλεκτρόνια δεν ρέουν δια μέσου της αλυσίδας μεταφοράς ηλεκτρόνιων προς το Ο2

εκτός και εάν η ADP φωσφορυλίωνεται ταυτόχρονα σε ATP 

H οξειδωτική φωσφορυλίωση χρειάζεται NADH, O2 και Pi

Ο ρυθμός κατανάλωσης O2 από 

ένα ομοιογενές παρασκεύασμα 

ιστών αυξάνεται ταχύτατα όταν 

προστεθεί ADP και επανέρχεται 

στα αρχικά επίπεδα όταν 

μετατραπεί σε ATP

Αναπνευστικός έλεγχος ή έλεγχος του 

δέκτη 

Τα ηλεκτρόνια δεν ρέουν από τα 

καύσιμα μόρια προς το Ο2  εκτός και 

απαιτείται σύνθεση ATP 



ροτενόνη-αμυτάλη παρεμποδίζει την χρήση του NADH σαν 

υπόστρωμα αλλά όχι την οξείδωση του ηλεκτρικού του όποιου τα ηλεκτρόνια 

εισέρχονται στο QH2

Α_cyt bH
αντιμυκίνη ΟΞ.ΑΝ. Q-cyt c

3_CN-, N3
-, CO --> ΟΞ. Cyt (ενώνονται με τον Fe 2+ και Fe 3+)

Συνθάση της ΑΤΡ

ολιγομυκίνη, δικυκλοεξυλο-καρβοδιιμίδιο (DCCD)

αναστολέας της ATPασε ΧΩΡΙΣ σύνθεση ΑΤΡ=αύξηση Q σταματά η διαδικασία

2,4-διντροφαινόλη οι ενώσεις αυτές μεταφέρουν Η+ μέσω της εσ. 

μιτοχονδριακής μεμβράνης (παραγωγή θερμότητας όχι ATP)

Μετατοπάση ΑΤΡ-ADP ατρακτυλοζίτη, μπογκρεκικό οξύ (σταματά η οξειδ. Φωσφορ.

δείχνει την σημαντικότητα της μετατοπασης)

Η Οξειδ. Φωσφορυλίωση μπορεί να ανασταλεί σε πολλά στάδια 

Ø



Η ρυθμιζόμενη αποσύζευξη πρωτεΐνη UCP1) οδηγεί στην παραγωγή θερμότητας
μη τρέμουσα θερμογένεση, γίνεται εξειδικευμένα στα μιτοχόνδρια του καστανού λίπους (περιέχουν USP)

Σε κατάσταση χειμερίας νάρκης
Σε ορισμένα νεογέννητα ζώα

Σε θηλαστικά προσαρμοσμένα στο ψύχος
Φυτό Symplocarpus foetidus
εξάτμιση αρωματουχων μορίων που έλκουν έντομα)

Βιολογικές      εφαρμογές 



Μιτοχονδριακές νόσοι    

κληρονομική οπτική νευροπάθεια Leber  (μεταλλάξεις στην οξειδ/αση του ζεύγους NADH-Q)

Τα μιτοχόνδριο μεταφέρονται (κυρίως) από την μητέρα 

Το ωάριο περιέχει εκατοντάδες χιλιάδες ενώ το σπερμ/ριο μερικές εκατοντάδες

Απόπτωση= προγραμματισμένος κυτταρικός θάνατος 

Επέρχεται κυτταρικός θάνατος από «εσωτερικά αίτια» στο κύτταρο

παρουσία του κυτοχρώματος c (φυσιολογική θέση εσωτερική μεμβράνη μιτοχόνδρίων) στο κυτοσόλιο 

ενεργοποιεί έναν καταρράκτη πρωτεολυτικών ενζύμων της κασπάσες οι οποίες καταστρέφουν 

πρωτεΐνες που διατηρούν την κυτταρική δομή

Ο μηχανισμός εχει διατηρηθεί ίδιος από τις ύδρα μέχρι τον άνθρωπο



Παράγωγη ενέργειας από βαθμίδωση συγκέντρωσης πρωτονίων 

Χρειάζεται μια τοπολογικα κλειστή μεμβράνη λιπιδίων μεταξύ δυο υδάτινων φάσεων


