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PREHLED
METABOLISMU ZIVIN




struktura funkce regulace

5 T &
ENERGIE

Nezbytna pro kazdy zivy organismus

T

Metabolismus
A
a A

Pochody k ziskani energie

Pochody vyuZivajici energie

(volne energie)




Metabolické déje

Exergonické déje Endergonické déje
(D G <0) (D G >0)

Uvolni se volna energie ﬁ Dodava se volna energie E

.Jﬁ} Co, + H,0 0gr .£;>

Katabolické pochody Anabolické pochody
biosyntetickeé pochody
transportni pochody




Jak se uchovava energie v bunce ?

Energeticky bohaté slouCeniny
* ve sve struktute uchovavaji energii

e pi1 jejich rozkladu se energie uvolni

ATP

Vznik ATP: ADP +P, S ATP

AG = 33.5 kJ.mol"!




Priklad sprazenych reakci

Pocatecni krok glykolyzy — fosforylace glukosy

Glu + H,PO, — Glu-6-P + H,O  AG>0

ATP — ADP + P, AG <0

Glu - Glu-6-P (soucet AG < 0)
ATP ADP




Jak organismy ziskavayji energii ?

Organismy
Fototroty Chemotroty
Slunecni energie chemicka energie —

metabolismem zivin

Fotosynteéza
6 CO,+6 H,O— CH,,O,+60,

Zelené rostliny, chlorofyl




Fotosyntéza

O, + org.hmota

FOTOTROFY CHEMOTROFY

CO, + H,0

Aerobni katabolismus
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Jak organismus z zivin
ziskava energii?




Ziviny jako zdroj energie

N /
e

oxidace
(dehydrogenace)

U

CcO, + H,0

ENERGIE




Y Princip odbourani zivin Y
[ U, O

postupna oxidace

DEHYDROGENACE

J

CO, + H,0

ENERGIE
ATP
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DEHYDROGENACE

* odstrannovani atomu vodiku (2H)

 vodikove atomy jsou pi1 dehydrogenacCnich
reakcich prenaSeny na kofaktory - NAD™ a FAD




@
NAD* -
ST 2 adenin

nikotinamidadenindinukleotid \ |

ribosa __ ® _ @ __ribosa

~ T ‘ \NHz :> ‘ ‘ NH,
N N/

\NAD+ + 2H — NADH + H* \ Redukce NAD*
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FAD b KA

| OH OH
O=P—0- I Il | |
. . . . | HiC—Cy,  C._ _Cs _C=0
flavinadenindinukleotid 7 ouaon T
HEC"_!_'?CHE H(‘!—E‘JH
FMN S HL'IJ—IDH
HC. = Nmeéﬂ H(:Z—GH {|:|1
. . | | Ao
flavinmononukleotid R i
— — - 5 FAD FMN  ©

FAD + 2H — FADH, | REDUKCE FAD

FMN +2H — FMNH,
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Opakovani dilezitych pojmu

Redukce Oxidace

Prijem elektronu Odebrani elektronu

Ptijem vodiku Odebrani vodika
Redukce NAD™

NAD" + 2H — NADH + H

Oxidace NADH:  (RLERLE
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Souvislost

kofaktoru a vitaminu

Lo




. + o | STUNE,
Kofaktor: NAD o ocm 5 Nt
o

e N
I:ll' OH OH yH,
.fN T
ﬁ ':EHO: <1‘~I l '_q;

OH oH

Vitamin: Niacin (vitamin B;, vit.PP)

(smés nikotinamidu a
kyseliny nikotinove)

O O
7 7
\N \N , .
Denni piijem: 20 mg

kyselina nikotinamid NedO.Stat?k: pela,gra |
nikotinova Zdroj: vejce, mléko, maso, kvasnice
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Kofaktor: FAD (FMN) oA

Vitamin:

0
N C
DJ\NJ y C
CH,

Lo
CHpOH
riboflavin

H:3

|_|:3

C
{ ‘ HZC" UH UH UH . FAD

Riboflavin (vitamin B,)

Denni pfijem: 1,8 mg
Nedostatek: nervove, kozni zmény
Zdroj: vejce, mleko, maso, kvasnice
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Tri faze odbourani zivin

I.faze:
slozité molekuly = vznik jednoduchych molekul : [




Tri faze odbourani zivin
I.faze:
slozité molekuly = vznik jednoduchych molekul : [

I1.faze:
oxidace jednoduchych molekul = amfibolické meziprodukty
vznik NADH a FADH,
(reoxidace NADH) ATP

,2amfibolické meziprodukty*: - je produktem katabolicke reakce

- je substratem anabolicke reakce
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Tri faze odbourani zivin
I.faze:
slozité molekuly = vznik jednoduchych molekul : [

I1.faze:
oxidace jednoduchych molekul = amfibolické meziprodukty
vznik NADH a FADH,
(reoxidace NADH) ATP

I11.faze
citratovy cyklus a dychaci fetézec A I P
vznik a reoxidace

NADH a FADH,
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Tri faze katabolismu

schematicky
LIPIDY SACHARIDY PROTEINY
1 1 1 L.
Mastné kyseliny glukosa aminokyseliny P
pyruvat
11
ATP
acetleoA

Citratovy

@us
~— Co,

Reduk 5 Dvychaci
edukovane | y > ATP
kofaktory fetézec

GTP -
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Citratovy cyklus

Dychaci fetézec a aerobni fosfory.

lll. faze katabolismu

lokalizace — matrix mitochondrie

dCC

lokalizace — vnitini mitochond

mitochondrie

rialni membrana




Citratovy cyklus
Hlavni rysy CC

série enzymove katalyzovanych reakcl (matrix mitochondrie)

» oxidace acetylkoenzymu A v cyklu = 2 CQO,

e odebran¢ atomy vodiku = vznik redukovanych koenzymu

3 NADH a FADH,
po reoxidaci NADH a FADH, v dychacim tetézci = energie (ATP)

 vznik molekuly GTP
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@ Citratovy

o cyklus
_ HzCc—C”
N 'S—CoA CH,—COO’
CH;—CO0 acetylCoA 2
oxalacetat HO_?_COO

S citrat CH; 00
~
NADH + H" malat
... . NADH +H"
1socitrat .
fumara __=22--CO0,

,* sukcinat® ~~ 2-oxoglutarat
"4 e T\
FADH, / sukeinyl-CoA\'
/ ) \\ N
I O=(|3—COO . ~<~ NADH + H*
" CH,—CO—SCoA ‘<

“ CO,
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Glukosa
Mastne kyseliny >
Aminokyseliny
_
Posledni spole¢na
acetYICOA metabolicka draha pro
Ziviny

Uzlovy bod energetického metabolismu
organismu

Energeticka bilance citratoveho cyklu - 12 ATP




Vyznam citratoveho cyklu

o —y

Katabolicky charakter =~ Anabolicky charakter

e celkova oxidace e zdroj sloucenin (prekursori)
uhlikatych sloudenin pro biosynteticke reakce
C = CO, meziprodukty CC = synteticke
H = redukované reakce
koenzymy
energie
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Dychaci retezec

Hlavni rysy

* vnitrni mitochondrialni membrana
semipermeabilni, nepropustnd pro protony

e systém (kaskada, feté¢z) oxidoredukcénich enzymu s kofaktory

enzymove komplexy I-IV
dva pohyblive pfenasece (koenzym Q, cyt c)
kofaktory: cytochromy, ubichinon (koenzym Q), FMN,

FAD, bilkoviny s nehemovym Zelezem a sirou

e koneCna faze premény vodiku z Zivin

Sprazeni dychaciho retézce s aerobni fosforylaci — zisk energie
ve formé ATP
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Dychaci retezec
a aerobni fosforylace

matrix

vnitini
mitochondrialni
membrana

mezimembranovy

2\ Y prostor

dychaci fetézec aerobni fosforylace
(DR)




Schematicky prubéh

» reduk.kofaktory (NADH, FADH,) = oxidace enzymy dychaciho
fetézce DR (komplexy I-IV)
« redukované kofaktory = vstup do DR - postupny transport (...... ) -

reakce s kyslikem za vzniku vody
* uvolnéna energie = uchovava se ve form¢ ATP

Redukované H.O
kofaktor: O 2 matrix
2 ATP
ADP+P,
: vnitini
| 11 111 IV mitochondrialni
membrana
,,ENER GIE*“ mezimembranovy

prostor




Katabolické déje

Redukovane kofakt()ljy
! ADP+P.

4 NAD*
+ H,O
matrix \
vnitini
mitochondridlni = e elee CEa, . — :

membrana ‘ ‘

n HY n H n H
Protonovy gradient
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Zisk energie

Dychaci reté€zec: Stechiometrie tvorby ATP pii aerobni fosforylaci

NADH — 3 ATP
FADH, — 2 ATP

Citratovy cyklus: energeticka bilance

Primy zisk v CC Zisk energie v DR
GTP e, ATP
3NADH ... 3x 3 ATP
FADH2 ..... ... L, 2ATP
celkem 12 ATP
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Metabolismus sacharidu

33




Traveni sacharidu

Schematicky

Usta — Zaludek — tenké stievo — portalni Zila

Usta:
slinna a-amylasa (St€peni a-1,4 glykosidovych vazeb)

Skrob = dextriny

Zaludek:
zadny enzym Stépici sacharidy

inaktivace slinné¢ a-amylasy
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Tenké strevo :

pankreaticka a-amylasa (Stépeni a-1,4 glykosidovych vazeb)

dextriny a (Skrob) :>‘ maltosa, 1somaltosa, D-glukosa‘

specificke disacharidasy (Stépeni na monosacharidy)

sacharosa, laktosa = | glukosa, fruktosa,
galaktosa

kartaCovy lem enterocytii

absorpce monosacharidu = bunky stfevni sliznice

Portalni zila

transport monosacharidu do jater
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Proc€ organismus nevyuziva
celulosu jako zdroj energie

?

Celulosa
U

glukosove jednotky

B-1,4-glykesidova vazba
36




Nejvyznamnéjsi monosacharidy
v metabolismu

GLUKOSA

Fruktosa

Galaktosa




GLUKOSA V KRVI
'

! Nesmi klesnout pod 3 mmol/l o

3,3-5,6 mmol/l .... kapilarni krev

3,9-6,1 mmol/l ....... sérum, plasma

Zvysuje Snizuje

hladinu glukosy hladinu glukosy
Glukagon A\
Adrenalin Ly, .

Regulace hormonalni Insulin
Glukokortikoidy
(Kortizol)
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\"E& DN 4

Nejvyznamné€jsi organ

v metabolismu sacharidu, lipida, proteinu

JATRA

Metabolismus sacharidu
e zasobuje ostatni tkan¢ glukosou
e metabolizuje glukosu - zisk energie

- prekursory pro ostatni latky

* syntéza glykogenu 39




Distribuce glukosy

Vv Organismu Glukosa neni jedinym

Ostatni tkéné} zdrojem energie

A\

Vyuziti 1 mastnych kyselin

a ketonovych latek
% Jatra N
Erytrocyt
(za norrnal. podmmek) Ty yty
- Y,

Y

Glukosa — jediny zdroj energie




METABOLISMUS GLUKOSY

Glykolyza

Syntéza a odbourani glykogenu

Pentosovy cyklus Glukoneogeneze




Glykolyza

Hlavni rysy

* lokalizace — cytoplasma
e zdroj energie
* zdroj acetyl-CoA

e acrobni a anaerobni glykolyza

e stimulace inzulinem
 zpctny prubéh glukoneogeneze
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Glykolyza

glukosa

l fosforylace

Glukosa-6-fosfat

Anaerobni
podminky

|

laktat

Aerobni
podminky

acetyl-CoA

COO




ADP

ATP
Glukosa )i’ Glukosa-6P) — Fruktosa - 6 -P)

ATP

ADP
Fruktosa-1,6-bis P

e
Glyceraldehyd -3 -(P) < - Dihydroxyaceton - (P)

NAD* l
2l
2 NADH

5 ATP ?l > Série reakci

2ATPE1 ~

2 Pyruvat




Sumarni rovnice glykolyzy
(anaerobni 1 aerobni)

C,H,O0 + 2NAD* + 2ADP +2P, —
— 2 CH;-CO-COOH + 2 NADH + 2H*" + 2ATP

! Kontinualni prubéh glykolyzy !
Regenerace NAD*
ADP
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Glykolyza

CH,OH
schematicky O OH
OH
glukosa IN o10)
l fosforylace OH O OH
Glukosa-6-fosfat o
l OH
OH
v cI:oo'
pyruvat g:o
3
v é / \ V4
Anaerobni Aerobni
podminky podminky

|

laktat acetyl-CoA




Anaerobni glykolyza

glukosa

I
v

pyruvat
l Laktatdehydrogenasa (LD)

laktat

LD
Pyruvat + NADH + H" — laktat + NAD"

?oo' ?oo
$=o H?—OH
CH CH

3 3 47




Kde probiha
anaerobni glykolyza ?

V¢étSina bunék je schopna anaerobni glykolyzy

napft-.:

% Il S

Kosterni sval  Erytrocyty Tkané
namahany pi'1 hypoxii




Anaerobni glykolyza

U

Napriklad --» Kosterni sval - intenzivni prace
nedostatecCny privod O,
ghllkpsa

vV

Pyruvat + NADH

U

Laktatdehydrogenasova reakce
obnova NAD"

tvorba laktatu

Prace na kyslikovy dluh

49




Prace na kyslikovy dluh

e Intenzivni svalova ¢innost

* Nedostatek O,
e Vznik laktatu

bunka krev
Hromadéni )
laktatu  —/~ ~ —" laktat [IH:> ACIDOZA'
O

Svalova bolest
vyCerpani

Deélka trvani ?

Kratky omezeny ¢asovy usek
(napfr. sprint)




Odstranéni nasledku svalove bolesti a vyCerpani

 ukonceni svalove ¢innosti (zmirnéni prace)

* dostateCné zasobeni kyslikem

e Cast laktatu — pyruvat

* NADH — do dychaciho fetézce (obnova NAD™)

51




Glykolyza

CH,OH
schematicky O OH
OH
glukosa IN o10)
l fosforylace OH O OH
Glukosa-6-fosfat o
l OH
OH
v cI:oo'
pyruvat g:o
3
Vé / \ F
Anaerobni Aerobni
podminky podminky

|

laktat acetyl-CoA




Aerobni glykolyza

glukosa

pyruvat
l Oxidacni dekarboxylace

(multienzymovy komplex)
matrix mitochondrie

Acetyl-CoA

CH,-CO-COOH + CoA-SH — CH,-CO-SCoA + CO, +2H




Kde probiha
aerobni glykolyza ?

|

VétSina bunék - matrix mitochondrie

(napft. kosterni sval)

/"

Thiamindifosfat
Oxidacni dekarboxylace Kyselina lipoova
pyruvatu < Koenzym A
Multienzymovy komplex FAD
L NAD"

94




Aerobni glykolyza

1

naptiklad --- Kosterni sval — mirna prace (nebo klid)
dostate¢ny privod O,

glukosa

A\ /

pyruvat + NADH

1

Tvorba acetylCoA

obnova NAD™ — dychaci retézec




Shrnuti glykolyzy pro. ..
Kosterni sval

Aerobni Anaerobni
glykolyza glykolyza
Mirna prace (klid) Intenzivni prace

dostatecny privod O, nedostatecny privod O,

Prace na kyslikovy dluh
Svalové vyCerpani

Vytrvalostni béh Sprint

¢ervena svalova vlakna bila svalova vlakna
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Vztah vitaminu

k metabolismu sacharidu

Lo




Thiamin — vitamin B,

C oY : Chg
* podili se pi1 oxidacni dekarboxylaci y %
1t H/rrﬁ\ Y CHCH, OH
ruvatu .
by /L‘M MH: 75

» nezbytny pro metabolismus sacharidéi
(a téZ ostatnich zivin)

Denni potieba: 1,5 mg

Zdroj: maso, celozrnny chléb, kvasnice

Nedostatek: zvySena inava, svalova slabost, deprese
choroba z nedostatku — beri-beri




Niacin — vitamin B;,  Riboflavin - vitamin B,

(vitamin PP)
0
M ChHy
\N \N Ii:EHE
(CHOH),
Kys.nikotinova  Nikotinamid trnoH

* soucast koenzymu NADH * soucast koenzymu FAD

Denni potieba: 20 mg Denni potieba: 1,8 mg

Zdroj: maso, jatra, vejce Zdroj: vejce, mléko, maso

Nedostatek: pelagra Nedostatek: kozni zmény, postizeni
sliznice
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Energeticka bilance anaerobni glykolyzy
Glukosa —  pyruvat =) laktat

2 ATP

Energeticka bilance aerobni glykolyzy
Glukosa — pyruvat =) acetyl-CoA 3 citratovy cyklus

38 ATP
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Glykolyza
aerobni anaerobni

Dostate¢ny privod O, Nedostate¢ny privod O,
Vysoky zisk energie - 38 ATP Maly zisk energie — 2 ATP

produkt pyruvat — acetyl CoA produkt pyruvat —laktat

Vyznam — zisk energie Vyznam — zisk energie
e pi1 d¢jich,kdy je omezen
prisun kysliku
e tkan nema mitochondrie
(ery,leu,..) N




Glukoneogeneze

Syntéza glukosy: z latek vzniklych katabolismem sacharidu
z necukernych zdroju

Lokalizace:
atra,ledviny

glukosa

glykolyza glukoneogeneze

Vratné enzymove reakce Zpétny pritbéh glykolyzy
3 nevratne reakce 3 nevratné reakce nahrazeny
Y jinymi reakcemi

) , 1‘ k\ .
/’ / \ S N
r, 1 \ N
pyruvat, '\ “glycerol
/ \

laktat  glukogenni
aminokyseliny
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Pentosovy cyklus

Slouzi jako zdroj NADPH a pentos  Zdroj<¢hergie

glukosa
napr.jatra

: Pentosovy cyklus

/v\

NADPH Ribosa-5-fosfat
U U
Biosyntetické Syntéza nukleovych

reakce kyselin a nukleotidu
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Syntéza a odbourani glykogenu

» probiha prevazné v jatrech a ve svalech

* lokalizace - cytoplasma bunék
Synt¢za:  Glc — glc-6-P — glc-1-P ——— glykogen
Odbourani: Glc < Glc-6-P « glc-1-P < « glykogen

* glykogen: zasobni forma glukosy v bunikach
zdroj energie
e jatra: 5 - 10 % hmotnosti jater po jidle
0,1 % hmotnosti jater po 24 hodinach hladovéni

”
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Hormonalni regulace

INZULIN GLUKAGON

| Snizuje glukosu v krvi T ZvySuje glukosu v Krvi
T Stimulace glykolyzy
X Inhibice glukoneogeneze 7 Stimuluje glukoneogenezi

T ZvySuje syntézu glykogenu T ZvySuje odbourani glykogenu

(Jaterni a svalove buiky) (stimulace glykogenolyzy téz
adrenalinem, noradrenalinem,
kortisolem)




Metabolismus lipidu




Traveni lipidu
Schematicky

Zaludek — duodenum — tenké stievo —.........

Zaludek: za¢ina $tépeni tukd (triacylglyceroli)
zaludecni lipaza (hydrolyza esterovych vazeb)
Duodenum: Stépeni tuku (triacylglyceroli)
emulgace tuku — zluCove kyseliny
pankreaticka lipaza (hydrolyza esterovych vazeb)

triacylglyceroly -
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Tenké strevo : Stépeni fosfolipidu (PL), estert cholesterolu (CHE)

fosfolipazy (St€peni esterovych vazeb)
fosfolipidy = fysofosfolipidy a mastné kyseliny (MK)

cholesterolesteraza (St€peni esteroveé vazby)
estery cholesterolu (CHE) = cholesterol (CHOL) a MK

o smésné micely (ZK, MAG, MK, Lyso-PL, CHOL, lipofilni vitaminy)

e cnterocyty — resorpce natravenych lipidu
MK (kratky fetézec) = portalni ob¢h
resynteza triacylglycerolu (MK dlouhy fetézec),
cholesterolestert, glycerofosfolipidu
tvorba chylomikronu = lymfa = krev




Metabolismus chylomikronu

* na chylomikrony v krvi pusobi lipoproteinova lipasa:
Stépeni triacylglyceroli na MK a glycerol

* mastn¢ kyseliny prechaze;i:
- do tkani: metabolizovany [3-oxidaci
- do tukovych bunék: resyntéza TG (ukladani tuku)

* 7 chylomikroni se stavaji chylomikronové zbytky (nesou
cholesterol z potravy), jsou vychytavany jatry

JATRA remnanty %
QL

MK

. , e
TKANE TUKOV’A TKAN
resynteza TG

energie
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Preména mastnych kyselin na zasobni lipidy

* po jidle: - resorpce mastnych kyselin z plazmy do
tukovych bun¢k (adipocytu)

* tukova bunka: - syntéza triacylglycerolu (TQG)
- ukladani tuku v tukovych bunkach

* hladovéni: - mastné kyseliny se uvolnuji (z TG v
adipocytech)zpét do krve

* resyntéza TG: tukova tkan, jatra, tenke strevo
mlécna zlaza

70




Odbourani mastnych kyselin
3 - oxidace

Lokalizace: mitochondrie (multienzymovy komplex)
Prab¢h: - aktivace MK navazanim na CoA (cytoplasma)
- transport MK do mitochondrie ve vazbé€ na karnitin

- opakujici se sled reakci: [3 - oxidace

e dehydrogenace (vznik FADH,) — RR (2ATP)
 hydratace
e dehydrogenace (vznik NADH) — RR (3ATP)

 odstépeni acetyl-CoA = CC (12 ATP)

Postupné zkracovani MK o0 2 C .




Zvysen¢ odbourani MK

[B-oxidace
~_
acetylCoA .
) Y
~~—
ketolatky
Acetoacetat

3-hydroxybutyrat — T~ aceton

Vyznam: ve vodé rozpustné ,,palivo’ (n€které periferni tkané)

Vyuziti: extrahepatalni tkané - pf. mozek

Nadprodukce: hladovéni ¢1 nekompezovany diabetes mellitus
vznik ketoacidosy 72




Biosyntéza mastnych kyselin

Lokalizace: cytoplasma (az na kyselinu palmitovou)
(elongace MK - ER a mitochondrie)

(desaturace — ER)
Priubéh: - vychozi latka - acetylCoA

- zvrat [3 - oxidace (odliSné enzymy)

- opakujici se sled Ctyr reakci:

* spojovani a redukce acetylCoA
» stejné meziprodukty jako pii [3-oxidaci

* 2 NADPH a 1ATP (na piipojeni 1 acetylCoA)

Postupné prodluzovani MK o 2 C
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Biosyntéza triacylglycerolu

3 MK + glycerol — TG

Lokalizace syntézy TG Vyznam

Tenké strevo

——— — syntéza chylomikront

Jatra

—— —— gyntéza VLDL

Tukova tkan
Mlécéna zlaza

— ukladani TG




Metabolismus VLDL

 syntéza VLDL v jatrech

 VLDL obsahuji: TG+ CHOL + CHE + PL + apoproteiny

* na VLDL v krvi pusobi LPL: uvolnuji se MK a glycerol

» mastn¢ kyseliny prechazeji do tkani a do tukove tkané (resyntéza TG)

* z VLDL se stavaji LDL (obsahuji CHE).
* LDL transportuji cholesterol do tkani

KREV

JATRA MK ~__
l TUKOVA TKAN
(resyntéza TG)
\

Transport estert TKANE
cholesterolu do tkani 75




Metabolismus cholesterolu

Prijem: 500 mg/ den - Ziv. tuky, Zloutek, maso, jatra
500 mg/ den — biosyntéza

Transport cholesterolu v krvi: v lipoproteinech
- v chylomikronech (po prijmu potravou) do jater,
z jater ve VLDL
- v LDL : transport cholesterolu do tkani
- v HDL : transport cholesterolu z tkani zpét do jater

Vylucovani cholesterolu: jatry
- preména ZluCové kyseliny, vylouceni Zluci (0,5g/den)
- vylouceni nezménéneho cholesterolu zluci (0,5g/den)
- pfeména na steroidni hormony (nepatrna Cast)
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Cholesterol a riziko
kardiovaskularnich onemocnéni

Hodnota cholesterolu v plasm¢e: < 5 mmol/l

» ZvySeny cholesterol v plasmé — dalsi stanoveni:

podil CHOL v frakc1t HDL a LDL

- zvySeny LDL-cholesterol: riziko

- zvySeny HDL-cholesterol: dobré
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Vysoka hladina LDL-cholesterolu

Priciny: - zvySeny prijem cholesterolu potravou,
- mutace LDL receptoru
- modifikace LDL (oxidacni stres, diabetes ...)

LDL muze pronikat porusenou sténou cévni vystelky

I

Je pohlcovan makrofagy - vznikaji pénové bunky

Ty se stavaji zakladem aterosklerotického platu, ktery
zuzZuje pruchodnost cévy
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Eliminace zvySené hladiny cholesterolu

* snizeni prijmu CHOL potravou (dieta)

e potlaCeni syntézy CHOL (inhibitory enzymu jako l1éky — statiny)

* snizeni resorpce CHOL a ZluCovych kyselin - vldknina v potravé
1éky — pryskyfice (anexy — vazi ZluCove kyseliny) a zabranuyi

tak resorpci zZluCovych kyselin
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Metabolismus proteinu




Traveni proteinu

Schematicky

Zaludek — duodenum — tenké stievo —.........

Ustni dutina: zadné traveni bilkovin

Zaludek: sekrece HCI — denaturace bilkovin, aktivace
pepsinogenu

pepsin — Stépeni proteinu na polypeptidy
chymosin - Stépeni mlécné bilkoviny
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Tenké strevo :

trypsin, chymotrypsin, elastasa:
Stépeni polypeptidi na kratsi polypeptidy
dalsi enzymy (karboxypeptidasy, aminopeptidasy)

dokonceni St€peni na aminokyseliny

resorpce aminokyselin (AK) z traviciho traktu




Prehled metabolismu proteinu

aminy
porfyriny
puriny
rimidin
endogenni byrimidiny
proteiny
Intracelularni 2. synteéza dusikatych

1. syntéza proteinu

degradace latek

exogenni | GIT
proteiny [ AK pool

» NH; — urea
3. odbourani AK

uhlikata
kostra AK

MK, TAG

CO, + HyO + energie

Glukosa




Prehled metabolismu AK

synt¢za h R— CH —COOH

bilkovin |
NH,
/ \ Neproteinové dusikaté
NH; latky
YZ Acetyl-CoA | > Mgstné kyseliny,
mocovina lip1idy, ketolatky

meziprodukt citratového cyklu

ﬂ \ Glukosa, glykogen

CO,, H,0, energie (z glukogennich
AK)




Obecné rysy metabolismu AK

* AK je zabudovana do bilkoviny

» AK je preménovana na jinou dusikatou latku

napt. dekarboxylaci vznikaji aminy, AK nebo jeji
cast se zabuduje do skeletu purinu nebo pyrimidint

» AK je odbouravana

odstranuje se aminoskupina, AK se pfeménuje na
acetylCoA nebo jiny meziprodukt citr. cyklu
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Odbourani AK

Jak se zbavi AK aminoskupiny?
-TransaminacCni reakce (nejCastéji) - katalyzované aminotransferazami

(kofaktor-pyridoxal fosfat: zdroj vitamin By)

AK + 2-oxoglutarat » oxokyselina + glutamat

Jak se zbavi glutamat zbavi aminoskupiny?

- Ox1da¢ni deaminace glutamatu glutamatdehydrogenazou

glutamat + NAD™ + H,O - NH, + 2-oxoglutarat + NADH + H+
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Jak se odstrani amoniak ?

NH,; je toxicky !

- Syntéza mocoviny: jatra urcosynteticky cyklus Spoticba 3ATP na

ntézu 1 mol
CO, + 2NH,+ - H,N-CO-NH, + H,0 + 2 H+ SyIiezt 1 mo
mocoviny
Mocovina (urea) je krvi transportovana do ledvin a vylu€ovana moci.
= zvySena mocovina v séru: porucha funkce ledvin (syndrom urémie)
* sniZzena mocovina v séru: tézke jaterni poruchy (jaterni koma)

- Syntéza glutaminu: Ve tkanich, kde neprobiha syntéza mocCoviny se syntetizuje
glutamin. Glutamin je transportni forma NH, skupiny
- Syntéza alaninu: Amoniak vznikajici ve svalu muze byt transportovan 1 pomoci

alaninu, ktery vznika transaminaci z pyruvatu. Alanin se pak
transportuje do jater.
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Dusikova bilance
A N = pfijem N /den - vydej N /den

Prijem N - bilancuje se mnozstvi piijatych bilkovin.

Vydej N - pocita se na zaklad¢ koncentrace moCoviny v moci

Pozitivni dusikova bilance: A N > 0 rust, tehotenstvi, rekonvalescence

Negativni dusikova bilance: A N <0 metabolicky stres, snizeny prijem
proteinu, t€zke infekce, horeCnata
onemocneéni, operace, popaleniny

Vyrovnana dusikova bilance: A N = 0 fyziologicky stav dospélce
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Metabolismus
za ruznych stavu




Metabolismus glukosy
po jidle
ERYTROCYTY
Inzulin JATRA

* oglukosa — zdroj energie glykogen
- vétSina tkani
- probiha glykolyza

glukosa

* ukladani glukosy l _~ MK
- syntéza glykogenu acetyl-CoA”
- Zasoba energie

* tvorba MK

- syntéza lipidu
- ,.tloustnuti“—zasoba energie*

Y TUKOVA
VPORTAE T[(A, N 90




Resorpcni faze INZULIN

Glc a AK Lipidy
Portalni zila chylomikrony —lymfou
JATRA KREV

> Jatra: glc - glykolyza — acetyl CoA
acetylCoA do CC a na syntézu MK (TG do VLDL)
- syntéza glykogenu

» Krev: transport glc do tkani (sval-syntéza glykogenu, tukové bunky,
CNS, ery)
chylomikrony - v perifernich tkanich LPL-uvolnéni MK
(MK vychytavany tukovymi bunkami — TQG)
AK — pro tkané syntetizujici bilkoviny
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Metabolismus glukosy
delsSi dobu po jidle a pri hladovéni

ERYTROCYTY

Glukagon JATRA (4)  CNS
(stresové hormony) giykogen /@

* oglukosa — nedostatek
- organismus ,,Setri“ glukosou
- nutno udrzet hladinu glukosy

glukosa —

|

glukoneogeneze
* dodani glukosy

- glykogenolyza P
- glukoneogeneze -
* glukosa - zdroj energie
- erytrocyty, CNS ’ SVAL
(ostatni tkané - vyuziti MK) >~ TUKOVA




Postresorpcéni faze - hladovéni
. GLUKAGON

P¥jemivin, chylonifikrony, glc ¥,

! Udrzet hladinu glukosy v Krvi !

» nékolik hodin po jidle
glykogenolyza — glc doplnovana do krve
vétSina tkani (mimo CNS, ery) — metabolizuji MK (misto glc)
lipolyza v tukovych bunikkach — uvolnéni MK do krve




Postresorpcni faze - hladovéni

> hladovéni (24-36hod)
glukoneogeneze — zdroj glc v krvi
odbourani svalovych bilkovin — zdroj glukogennich AK
tukove bunky — odbourani TG — uvolnéni MK do krve
vétSina tkani (mimo CNS, ery) — metabolizuji MK
MK — odbourany v jatrech (acetylCoA) — syntéza ketonovych latek
tkané, 1 CNS (mimo ery) — metabolizuji ketonove latky

> hladovéni dny az tydny
adaptace organismu — omezeni spotfeby energie
omezeni proteolyzy
syntéza ketonovych latek (limitovana)
zdroj energie — MK (dostupnost MK limituje delku hladovéni)
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Patologicke stavy

Diabetes mellitus

Absolutni nebo relativni nedostatek inzulinu




Nadbytek glukagonu Nedostatek inzulinu

« Stépeni glykogenu * Glukosa nevstupuje do bunék
* Glukoneogeneze svalu, tukove tkané

 Uvolnovani MK
z tukové tkané

\ /
ANVZ Diagnosticky nalez

Vysoka hladina glukosy v krvi
Glukosa v moci — glukosurie
Tvorba ketonovych latek — ketoacidosa

(aceton v moci a dechu)
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Dlouhodobé komplikace pri diabetu

Neenzymova glykace proteinu

glukosa se vaze na koncové -NH, skupiny proteinu
« zmeéna vlastnosti glykovanych proteinu
* tvorba volnych radikali béhem glykace

Glykovany hemoglobin

|

VyuZiti pro diagnostiku diabetu




Diagnostika diabetu

* Hodnota glykemie  Refhodnota: 3,3-5,6 mmol/l

Kritické hodnoty glykemie:

nala¢no kdykoli po jidle '
7 mmol/l krev 10 - 11 mmol/l krev O
8 mmol/l plazma 12 mmol/l plazma

Stanoveni : diagnosticke prouzky — osobni glukometr

analyzatory
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Glukometry

Accu-Chek ® Glukotrend 2 Accutrend® GCT

Postup prace
s glukometrem




* Glykovany hemoglobin HBA,

monitoruje hladinu glukosy béhem uplynulych 40-60 dni
Ref.hodnoty: 2,8-4,0 % celkového hemoglobinu

Kriteria kompenzace diabetu:

Vybornd.................oooel < 45%
Uspokojiva .................l. 4,5- 6,0 %
Neuspokojiva..................... > 6,0 %

Stanoveni : analyzatory 100




* Glukosovy toleranc¢ni test
(v ptipadé hrani¢nich hodnot glykemie)

Po predchozim la¢néni je pacientovi podana glukosova
zatéz (75 g/300 ml vody)

Sleduje se hladina glukosypo 1l a2h

Normalni tolerance glukosy
PoruSena tolerance glukosy

Diabetes mellitus

« Dalsi stanoveni
mikroalbuminurie (diabeticka nefropatie)
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Stanoveni v moci

Diagnostické prouzky: analyza vyznamnych komponent moce
naprt.: glukosa, ketolatky

N4
e
%

Diagnosticke prouzky Micral 11 :

\

hodnoceni mikroalbuminurie

A,
r
24




