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Tvorba mastnych kyselin a triacylglycerolt

** Tvorba predstavuje energeticky
vysoce narocny proces lokalizovany prevazné v bunkach jater, tukové
tkané, CNS ci laktujici mlécné zlazy.

¢ proces tvorby mastnych kyselin je v mnoha ohledech obracenou f3-

oxidaci — namisto oxidace probiha redukce, podobné hydratace je
nahrazena dehydrataci.

** nejde vSak o presné obraceni déju, oba procesy se v mnoha
vyznamnych ohledech odlisuiji:

» syntéza MK probiha v cytoplazmé, odbouravani v
matrix mitochondrii.

» Meziprodukty syntézy MK jsou vazany na tzv. acyl carrier
protein (ACP, protein prenasejici acyly), meziprodukty
degradace na molekulu acetyl-CoA.



» enzymy syntézy MK jsou spojeny do multienzymového
komplexu zvaného syntdaza MK (FAS), enzymy degradace jsou
ulozeny volné v matrix.

» fetézec mastné kyseliny se prodluzuje vidy o dva uhlikové
atomy — vychozim substratem je Acetyl-CoA (aktivovanym
donorem je Malonyl-CoA).

» redukénim Cinidlem syntézy je NADPH, oxidacnimi Cinidly
degradace jsou FAD a NAD".

» prodluzovani fetézce na syntaze MK konéi tvorbou palmitatu
(C,c), dalsi prodluzovani retézce a tvorba nenasycenych
kyselin probiha Gcinkem jinych enzymi v ERa v
mitochondriich.



Tvorba malonyl-CoA

** Vstupni latkou pro syntézu mastnych kyselin je Acetyl-CoA.
- v prvnim kroku dochazi za spotreby ATP ke

Acetyl-CoA + ATP + HCO,” - + ADP + P, + H*

+** Tuto reakci katalyzuje regulacni enzym Acetyl-CoA-karboxylaza, jejimz
kofaktorem je biotin — vitamin H cili B, (obecné jde o kofaktor
karboxylaz).

s Acetyl-CoA-karboxylaza je aktivovana nadbytkem citratu v bunce a
naopak inhibovana nadbytkem Acetyl-CoA.

¢ Syntéza malonyl-CoA na syntaze MK.



** Syntéza malonylkoenzymu A je klicovou reakci, protoze pravémolekuly
malonylkoenzymu A
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Syntaza mastnych kyselin (FAS)

% Syntaza mastnych kyselin u savcl ma strukturu homodimeru
slozeného ze dvou identickych podjednotek.

¢ kazda podjednotka sestdva ze tfi domén spojenych pohyblivymi
regiony:

» Doména 1 — zajistuje vstup substratu a obsahuje kondenzacni
jednotku, tvorenou 2 transferazami (acetyltransferaza a
malonyltransferaza) a B-ketoacylsyntazou (kondenzacni enzym —
CE).

» Doména 2 — redukcni jednotka — obsahuje ACP, 3-
ketoacylreduktazu, dehydratazu a enoylreduktazu.

» Doména 3 — thioesteraza odstépujici palmitat z komplexu
syntazy MK (FAS).



** Mista vazby meziproduktu na syntdzu MK predstavuiji:
» thiolova skupina aminokyseliny cysteinu CE.

» thiolova skupina fosfopanteteinu, ktery se vaze na serin v
ACP.

v tomto kroku dochazi ke kondenzaci mezi malonylem zavésenym
na ACP jedné podjednotky a acetylem na kondenzacnim enzymu
druhé podjednotky.

¢ Novy acyl zUstdvd navdzan na ACP:

Acetyl-CE + malonyl-ACP - + CE + CO,






Acetoacetyl-ACP + NADPH + H* - + NADP?
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- Butyryl-ACP je hydratovan enzymem
ktery se odpojuje od ACP a uvolnuje se.
** Uvolnény butyrat vstupuje do drahy znovu — jako butyryl-CoA se
ctyrmi uhliky misto acetylCoA se dvema uhliky —
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Syntéza mastnych kyselin s lichym poctem uhliku

syntéza mastnych kyselin s lichym poctem uhlikl se od vyse
popsaného mechanismu lisi pouze pouzitim triuhlikatého
propionylkoenzymu A odvozeného od triuhlikaté kyseliny propionové
namisto dvouuhlikatého acetylkoenzymu A na uplném zacatku

syntezy.



Syntéza mastnych kyselin s vice nez 16 uhliky

** Po palmitat (16C) probiha syntéza v cytoplazmé na komplexu FAS.

% v pripadé syntézy delSich mastnych kyselin se palmitat transportuje
do endoplazmatického retikula, v némz jsou umistény enzymy
podobné komplexu FAS.
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Odlisnosti od syntézy v cytoplazmé na komplexu FAS:

** enzymy nejsou v komplexu, ale oddélené a na membrané
endoplazmatického retikula.

*¢* misto ACP se pouziva koenzym A

** regulace nezavisla na FAS



*** Kromé endoplazmatického retikula a cytoplazmy probiha syntéza
mastnych kyselin minoritné také v mitochondriich, podobnym
mechanismem jako v endoplazmatickém retikulu, pouze zdrojem
uhliku neni malonylkoenzym A, ale acetylkoenzym A.

Syntéza nenasycenych mastnych kyselin

¢ Pri syntéze mastnych kyselin s dvojnymi vazbami vznika nejprve vyse
popsanym postupem prislusna mastna kyselina nasycena.

¢ ta je transportovana do endoplazmatického retikula,

+* Casto dochazi k propojovani procesut elongace a desaturace.



¢ Desaturazy jsou spojeny s elektronovam transportnim retézcem,
ktery zajistuje,

+* savCi desaturazy dokazi vytvorit dvojnou vazbu

* mastné kyseliny, jejichz dvojna vazba je od karboxylu vzdalena deset
a vice uhlikt (kyselina linolova, kyselina linolenova) tedy

** takové mastné kyseliny



