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METABOLISMUS PROTEINU A AMINOKYSELIN
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* denn¢ odbouravano kolem 300—-600 g proteinu

* v potrave piijato kolem 80-100 g proteint

* nova syntéza proteinli kolem 250—-600 g proteint ?
* nadbytek pfijatych proteinii miize byt vyuzit na syntézu tuku




Denni prijem proteinu

Q@ fyziologické minimum 0,4 ¢ bilkovin / kg
tél. hmotnosti

@ doporuceny prijem
dospéli 0,8-0,9 g/kg
déti, téhotné 1,2 - 1,5 g/kg

infuze az 2,0 g/kg
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Biologicka hodnota proteinu zavisi na

@ obsahu esencialnich AK a
jejich vzajemném poméru

Q@ stravitelnosti bilkovin




Esencialni aminokyseliny

Q@ 9 z 20 aminokyselin je esencialnich
(nepostradatelnych)

Q@ s rozvetvenym retézcem
(valin, leucin, 1soleucin)

Q@ aromaticke (fenylalanin, tryptofan, histidin)
Q@ dale (threonin, methionin, lysin)

@ semiesencialni (arginin), podminéné
esencialni (tyrosin, cystein) 6




SkuteCna stravitelnost (PD)

relativni mnozstvi dusiku (%) absorbovang z
potravy vzhledem k celkovému dusiku prijatemu
potravou

PD (%) = [N(absorb. prot.) / N(prijate prot.)]
x 100%




Biologicka hodnota proteinu

relativni mnozstvi dusiku (%) vyuzité k syntéze
endogennich proteinu z celkového dusiku
absorbovaného do organismu z potravy

BV (%) = [N(endog. prot.) / N(absorb. prot.)] x 100%




Aminokyselinové skore vztazené na
stravitelnost proteinu (PDCAAS)

relativni mnozstvi limitujici aminokyseliny
v testovaném proteinu vzhledem k mnozstvi
stejné aminokyseliny v referenCnim proteinu

x (krat) skuteCna stravitelnost

mg limitujicl AK v 1 g test. proteinu

PDCAAS = x stravitelnost x 100 %

mg limitujici AKv 1 grefer.proeinu

Referencni protein: idealizovany protein, jehoz obsah
esencidalnich aminokyselin odpovida prijmu
pozadovanéemu pro 2-5 déti




PDCAAS, % vybranych potravin

» vajecny bilek 100 - soja 92

» laktalbumin mléka 100 ~ fazole 70 (! Met)
» kasein 100 » pSenice 42 (! Lys)
» hovézi 92 » zelatina 0 (1 Trp)

» kureci 78
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Degradace proteinu

Exogenni proteiny Endogenni proteiny

* lumen GIT * intracelularni

» zaludek — pepsin proteasy

* stievo — * lyzosomy
pankreaticke e ubikvitin-proteasom
proteasy (trypsin,

o kaspasy, kalpain
chymotrypsin atd.) Py, RAPEIY
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Traveni proteinu Pepsinogen -
aktivace HCI

nebo auto
katalyticky
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Enzymy Stépici proteiny v GIT
jsou produkovany jako neaktivni

proenzymy, aktivace nastane

odstépenim peptidove sekvence y* Trypsin

Chymotrypsin
: \Elastasa

Karboxypeptidasy

aminopeptidasy

AK - resorpce do
portalni zily 3




Aktivace proenzymu

PROENZYM - ENZYM (zpusob aktivace proenzymu)
pepsinogen — pepsin (HCI nebo autokatalyticky)
trypsinogen — trypsin (enterokinasa)
proelastasa — clastasa (trypsin)
chymotrypsinogen — chymotrypsin (trypsin)
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Traveni proteinu

Q ustni dutina
zadné traveni bilkovin

Q Zaludek
sekrece HCI zpusobuje denaturaci proteinu
a aktivuje pepsinogen

pepsin — Stépi proteiny na polypeptidy
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Q tenke strevo

trypsin, chymotrypsin, elastasa — z
pankreatu, Stépeni na kratsi peptidy

dalsi enzymy:
karboxypeptidasa (z pankreatu)

aminopeptidasa (z bunck strevni
sliznice) — dokoncuji Stépeni az na
AK

resorpce AK z traviciho traktu
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Resorpce AK z traviciho traktu

Kotransport s Na*
nejen AK, ale 1 dipeptidy, tripeptidy
Resorbuje se as1 98 % AK

Z bun€k stfevni sliznice transport do portalni

zily — do jater
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Lepek

V endospermu semen nékterychobilnin, predevSim psSenice, zita,
jeCmene se nachazi lepek (gluten).

Jeho soucasti je bilkovina gliadin s vysokym obsahem prolinu a
glutaminu.

U geneticky predisponovanych jedinct vyvolat autoimunitni
onemocnéni celiakii (celiakalni sprue).

Jedinou efektivni 1é€bou je vynechani vSech potravin,
obsahujicich gliadin (bezlepkova strava).

Bran
. Duter layer that protects th
4 ed Cij‘-qf ime \fik f E
- Cerm

Endosperm Smal nutrient rich core. 18
A middle layer that contains
carbs and protfeins,




Vyuziti aminokyselin v resorp¢ni fazi

AK jsou CasteCné odbourany v enterocytech (Gln)

AK jsou vyuzivany v jatrech (proteosyntéza plasmatickych
bilkovin)

Nadbytek AK — syntéza MK a TAG

Val, Leu, Ile (AK s vé€tvenym fetézcem) nejsou

metabolizovany v jatrech, jsou metabolizovany ve svalech a

mozku
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Degradace endogennich proteinu

Endogenni proteiny

* V cytosolu (proteasom) - 1ntracelularni proteiny

* V lyzosomech - extracelularni proteiny
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Proteasomy degraduji hlavné bilkoviny s kratkym

polocasem (regulacni) a poskozené proteiny

Protein-UB

cytosolové
peptidasy

UB + Kratké peptidy » AK
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Prehled metabolismu proteinu
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Obecné rysy metabolismu AK

» AK je zabudovana do bilkoviny

» AK je pfeménovana na jinou dusikatou latku

napt. dekarboxylaci vznikaji aminy, AK nebo jeji ¢ast se
zabuduje do skeletu purinti nebo pyrimidinu

» AK je odbouravana (odstranuje se aminoskupina, AK se
preménuje na acetylCoA nebo jiny meziprodukt citr. cyklu)
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Dusikaté slouCeniny syntetizované z AK

@ Purinové baze (adenin, guanin)
@ Pyrimidinové baze (cytosin, uracil, thymin)

@ Hem (obsaZen v hemoglobinu, myoglobinu,
cytochromech ...)

@ Biogenni aminy (histamin, etanolamin, cholin ...)

@ Hormony a neurotransmitery (adrenalin, thyroxin,
serotonin, noradrenalin ...)

@ Kreatinfosfat, karnitin ...
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Vétsina aminokyselin je glukogennich
Ser, Gly, Thr, Ala, Cys, Trp
pyruvat

glukoss ketogenni
lle, Leu, Lys, Thr
acetyl -CoA > acetoacetat
Phe, Trp, Tyr

Asp, Asn oxaloacetat

Phe, Tyr fumarat 2 -oxoglutarat  Arg, Glu, Glin, His, Pro
Asp N~
sukcinyl- CoA
lle, Val, Me
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Odbourani AK

Jak se aminokyselina zbavi aminoskupiny ?
NejcCastéi:
TransaminacCni reakce (katalyzované aminotransferazami)

AK + 2-oxoglutarat < oxokyselina + glutamat

Pf1 transaminaCni reakci se aminoskupina prenasi na
oxokyselinu. Z aminokyseliny se stava oxokyselina, ktera je dale
odbourana.

Akceptorem aminoskupiny je 2-oxoglutarat, ktery se preménuje
na glutamat.
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Obecna rovnice transaminace

R—(|3H—COOH + HOOC—ﬁ,—C H,CH,COOH
NH, O

aminokyselina 2-oxoglutarat

aminotransferasa
pyridoxalfosfat

R—ﬁ—COOH + HOOC—(llH—C H,CH,COOH
O NH>

2-oxokyselina glutamat .




Priklady transaminacnich reakci

Alaninaminotransferasa (ALT):

alanin + 2-oxoglutarat > pyruvat + glutamat
COO~ COO~
CH, CH,
CHs; CH, CH, CH,
HC—NH;" + C=0 4— C=0 4 HC—NH;"

| |
COO0" COO0" COO0" COO0"

alanin  2-oxoglutarat  pyruvat  glutamat
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Priklady transaminacnich reakci

Aspartataminotransferasa (AST)

aspartat + 2-oxoglutarat -

> oxalacetat + glutamat

CO0"
COO0" CH,
CH, CH,

CO0"
COO0" CH,

CH, CH,
C=0 + HC—NH,'
COO0" COO0"
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Kofaktorem transaminaz je pyridoxalfosfat

Zdrojem je vitamin B, — pyridoxal, pyridoxin (pyridoxol), pyridoxamin

H O
Zdroje Bg:
- ryby HO
- Jatra, ledviny ~ o
- kvasnice X
- vejce - "
- celozrnné obilniny pyridoxal

- nékteré druhy zeleniny (ztraty varenim)
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Aminoskupina z vétSiny AK je pfenesena na 2-oxoglutarat
za vzniku glutamatu:

Jak se glutamat zbavi aminoskupiny ?

Ox1da¢ni deaminace glutamatu glutamatdehydrogenazou

glutamat + NAD™ + H,O - NH; + 2-oxoglutarat+ NADH + H"

¥ reakce probiha v jatrech (ledviny a dalsi tkané€)

¥ pi1 reakci se uvoliuje amoniak NH;
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Dehydrogenacni deaminace glutamatu

GMD
HOOC H,CH,COOH = - HOOC—C—CH,CH,COOH
- 2H |l
NH
glutamat 2-iminoglutarat
/
H,O

/

@ + HOOC—(ﬁ—C H,CH,COOH
O

2-oxoglutarat
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Hlavni zdroje amoniaku v organismu

* dehydrogenacni deaminace glutamatu

* bakterialni fermentace proteinu v tlustém strevé

amoniak difuzi prechazi do portalni krve =
portalni krev ma relativn€ vysokou konc. NH; =
odstranén jatry

 Stépeni glutaminu (v enterocytech, hepatocytech, neuronech)
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Amoniak je pro bunky velmi toxicky a musi byt
odstranovan

hyperamonemie: NH; > 50 pmol/I

Klinicke ptiznaky od 53 pumol/l (jaterni encefalopatie)

Pozn: Portalni krev 100 — 300 pmol/I
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Hlavni cestou odstranovani amoniaku je syntéza
mocoviny v jatrech.

Mocovina (diamid kyseliny uhliCité, urea)
H N~_
HN

@ nizkomolekularni latka

C=0

@ dobfte rozpustna ve vodé
@ nereaktivni

@ neutralni (nebazicka)

koncentrace v plazmé: 2 — 8 mmol / 1
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Reakce vzniku mocoviny

Celkové:
CO, + 2NH,” - H,N-CO-NH, + H,O + 2 H"
mocovina (urea)

Probiha v moCovinovém cyklu (série reakci enzymove
katalyzovanych).

Pr1 reakci se spotiebuji 3 moly ATP / mol moCoviny.

Mocovina je krvi transportovana do ledvin, zde je
vyluCovana moci.

Clovék denné vyloudi 20 - 35 g mocoviny.
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Koncentrace mocoviny v séru

* ¢ (ureavseru) =2 — 8 mmol/l 2N\

HN/

— z4visi na pfijmu proteinu
* | ¢ (urea) — tézke jaterni poruchy (jaterni koma)

* 1 ¢ (urea) — tézke poruchy funkce ledvin

(syndrom urémie)
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Ve tkanich, kter¢ nemohou syntetizovat mocCovinu, probiha
syntéza glutaminu. Glutamin je rovnéz transportni formou
NH, skupiny.

Glutaminsynthetasa (mozek — glioveé bunky, sval, jatra)

glutamat + ATP + NH; - glutamin + ADP+ P

anorg

Jatra, ledviny, stfevo: glutamin + H,O — glutamat + NH,

Amoniak vznikajici ve svalu miuze byt transportovan 1 pomoci
alaninu, ktery vznika transaminaci z pyruvatu:

Alaninaminotransferasa (ALT):

pyruvat + glutamat — alanin + 2-oxoglutarat

transport do jater 38




Role glutaminu v metabolismu

Glutamin je hlavni aminokyselinou plazmy (30-35 %
aminodusiku v plazm¢).

Pool glutaminu v krvi slouzi k zajiSténi fady zakladnich
metabolickych pochodu:

Funkce glutaminu

Syntéza proteinil

vSechny tkan¢

Zdroj energie

enterocyty, lymfocyty, makrofagy, fibroblasty

Donor dusiku pro
syntezy

puriny, pyrimidiny, NAD", aminocukry, asparagin,
dalsi slouceniny

Donor glutamatu pro
syntezy

glutathion, GABA, ornitin, arginin, prolin, dalsi
slouceniny
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Hormony ovliviiujici metabolismus proteinu

Insulin

 je anabolicky hormon
* zvySuje proteosyntézu v kosternim svalu

Kortisol

e Stimuluje proteolyzu (proteasom ve svalu pi1 hladoveni
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Proteiny jako zdroj energie

* probiha pt1 nedostatku jinych Zivin (lipidy, cukry)
¥  jen ve tkanich, které dokazi
Q@ detoxikovat amoniak (jatra, kosterni sval, ...)

Q@ vyloucit amoniak (ledviny, stfevo)

Kratkodob¢ hladovéni (12h - 3dny) = ztrata bilkovin 75 g /den

Dlouhodobé¢ hladovéni - adaptace = ztrata bilkovin 20 g /den
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Nedostatek proteinu ve vyzivé

Symptomy

PriCina:

Porucha ristu
Ochabnuti svalu
Tukoveé zasoby
Hypoalbuminemie
Edémy

Kwashiorkor

Nedostate¢ny prijem
proteint

+ 4+

Marasmus

Nedostate¢ny prijem
proteintll a energie

+ 4+
+ 4+




Dusikova bilance

A N = ptijem N /den - vydej N /den

Prijem N - bilancuje se mnozZstvi pfijatych bilkovin.

Vychazi se z predpokladu, Ze obsah N v bilkovinach
je cca 16 %

N = hmotnost prot x 0,16 g

prijem
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Vydej dusiku

Vydej N - pocita se na zaklad¢€ koncentrace moCoviny
v mocl

Vychazi se z predpokladu, ze moCovina je hlavni formou dusiku
ziskanou metabolismem AK

e stanovi se koncentrace moCoviny v moci (mol/l , pfepocet na g/l)

e piepocCte se na mnozstvi mocoviny vyloucené za den (x objem
mocCi)

* piepocte se na celkovy dusik vylou¢eny moci

Xdiuresa X ——x0,028 +1  [g N/ den]

N =c
ouT urea 84
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Dusikate latky v moci

Dusikata latka denni vyde;j

mocovina 105 ¢ (84 % N moce)
amonn¢ sol1 0,57 ¢ (4,5 % N moce)
kreatinin 0,55 ¢ (4,5 % N moce)
aminokyseliny 0,5¢g (4 % N moce)
kyselina mocCova 0,23 g (2 % N moce)
ostatni dusikate latky (1 % N moce)

celkovy denni vydej N 12,5 ¢
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Pozitivni dusikova bilance -

AN>0 rust, t€hotenstvi, rekonvalescence

Negativni dusikova bilance

AN <0 metabolicky stres, sniZeny prijem
proteinu, tézkeé infekce, horeCnata
onemocnéni, operace, popaleniny

Vyrovnana dusikova bilance
AN=(0  fyziologicky stav dosp€lce
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Priklady vyznamnych reakci a produktu
metabolismu jednotlivych aminokyselin

Dekarboxylace

Syntéza katecholaminu

Syntéza Kreatinfosfatu

Syntéza hormonu Stitné zlazy z tyrosinu

Syntéza serotoninu a melatoninu z tryptofanu
(serotonin — ,,hormon radosti a Stésti“‘, melatonin —
,,hormon tmy a spanku*
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Dekarboxylace

R-CH-NH, — R-CH,-NH, + CO,
COOH

Glutamat — GABA (neurotransmiter)

Histidin — histamin (mediator alergické reakce)
Serin — ethanolamin (soudast fosfolipidi)
DOPA — dopamin (katecholamin)

Cystein — cysteamin (soucast koenzymu A)
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Dédi¢na porucha metabolismu Phe
Hyperfenylalaninemie + fenylketonurie

COOH cooy ° deficit hydroxylasy nebo

H,N—CH HoN—CH deficit BH,
hydroxylasa

Hy Ho

02 BH, « zvys. hladina Phe a
metabolita v krvi
* vyluCovani

fenylpyruvatu moci
fenylalanin tyrosin
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Metabolity fenylalaninu

(llOOH

CH>

(OOH COOH oxid.
— dekarboxyl
H2N (|:H transaminace (E:O srarboryace

CH CH; fenylacetat

hydrogenace (EOOH
(|3H—OH

. , CH;
fenylalanin fenylpyruvat

fenyllaktat
50




Syntéza katecholaminu

GOOH COOH NH NH;
HZN_?H hydroxylace K N_(|:I_| dekarboxylace (|:H2 (I:I_|2
CHy — =~ CH, - CH, hydroxylace‘ CH—OH
-CO,
OH OH OH
OH OH OH OH
tyrosin DOPA dopamin noradrenalin
(3,4-dihydroxyfenylalanin) (katecholamin) lmethy'ace
NH—CHs
Nadledvina - glandula suprarenalis (|3H2

Kapsule - vazivovy obal

Kira nadledviny:

-
Zona glomerulosa C H_OH

- mineralokortikoidy

Y Zona fasciculata -
~—— glukokortikoidy,
' pohlavni hormony

_ Zona retikularis -
. glukokortikoidy,

4 Na hornim p ohlavni hormon
& % pélu ledviny ¥ F 3
A~ Dfef nadledviny F OH
Adrenalin 51

adrenalin




Syntéza kreatinfosfatu

Kreatinfosfat je
zdrojem energie pro
pracujici sval.
Neenzymovou reakci z
kreatinu vznika
kreatinin vyluCovany
ledvinami.
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Syntéza hormonu Stitné zlazy

Tyrusine Thyru:ine (T,)
Hn—@—c r.lt ¢ ;» ﬂ %}c c- c
H NH, “OH NH, “oH
(2 tyrosine +41) f
Tyrosine I Triiuduthyrnnine [T;,] chﬁ}g;ﬂmj '
13
-
o--c—c-c{  ——> 000 %}c— -
H NH; H NH2 o
Stitna
(2 tyrosine + 31 ) Zlaza
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