transkripce
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replikace

translace

Obr. 29-1

Ustiedni dogma molekularni biologie. Piné Eervené Sipky
oznaCuji typy pfenosu genetické informace, probihajiciho
v bunce. Specidini pfenosy jsou oznafeny pferusovanymi
Sipkami; RNA-polymerasa, fizena RNA, je piitomna v jistych
virech i v nékterych rostlinach (kde ma neznamou funkci);
DNA-polymerasa, fizena RNA (reverzni transkriptasa), se
vyskytuje v nékterych RNA-virech; a DNA pfimo uréuijici
protein neni znama, ale zda se, Ze jeji existence neni zcela
nerealnd. K pienosu informace v jinych neZ vyznacenych
smérech, tzn. protein uréujici DNA nebo RNA, vsak ne-
dochazi. Jinymi slovy, proteiny jsou pouze pFljemci gene-
tické informace.

Biochemie nukleovych kyselin




CHEMICKA MUTAGENEZE

Tripletni charakter genetického koédu byl, objasnén uZitim chemickjfi:h mutagenu, které indukuji mutace. Pred
vlastnim studiem genetického kédu probereme nejprve tyto latky. Existuji dvé hlavni tfidy mutaci:
1. Bodové mutace, pri kterych je jeden par bdzi nahrazen druhym. Tyto mutace je dale mozno rozdélit na:

a) Prechody (transitions), pfi kterych je purinov4 bize nahrazena opét purinem a pyrimidinova baze pyrimidinem.
b) Presmyky (transversions), pfi kterych je purinovd baze nahrazena pyrimidinovou a pyrimidinovd purinovou.

2. Inzeréné-deletni mutace, pfi kterych dojde k vypadnuti (deleci) nebo vloZeni (inzerci) jednoho nebo vice par bazi ze
sekvence DNA.

Biochemie nukleovych kyselin




PREHLED AEROBNIHO
METABOLISMU

proteiny cukry lipidy

glukosa lastne kyseliny a glyccroiI

ADP —» = ATP
——NAD* — 9Ykolyza L SADH o

pyruvat _,,)

\ g Acetyl-CoA 4——-—-—')

—NAD*—+  citratory =~ ——NADH -»—
,— FAD —» cyklus ~ ——~FADH,»—
CO,
~—=NAD*-  oxidacni «-NADH —
‘=< FAD — fosforylace «~FADH, —
ADP

# H,0 |

Obr. 15-3

Slozité metabolity, jako jsou sacharidy, lipidy a proteiny, jsou
nejprve degradovany na své monomerni jednotky, hlavné
glukosu, mastné kyseliny a aminokyseliny, a dale na spolecny
meziprodukt — acetyl-CoA. Acetylova skupina je poté
oxidovéna kyslikem na oxid uhliCity pfes citratovy cyklus za
soucasné redukce NAD* a FAD. Reoxidace téchto koenzym(
pres fetézec prenosu elektront a oxidacni fosforylaci vede ke
vzniku vody a ATP.




GLYKOLYZA - VARIANTY A BILANCE

GLYKOLYZA

<=

glukosa

2ADP aNAD"
+2P, \ (

fruktosa-1.6-
bisfosfat

2ATPAJ l \- 2NADH

2 pyruvat

Obr, 16-1

Glykolyza pieménuje glukosu na pyruvét pii souéasné
tvorbé dvou molekul ATP., Za anaerobnich podminek
probihd dalsi degradace pyruvatu jako alkoholové
kvaseni u kvasinek nebo redukce na mlécnou kyselinu
ve svalu. Za aerobnich podminek je pyruvéat oxidovan na
vodu aoxid unliCity pfes citratovy cyklus a oxidacni
fosforylaci.

anaerobni

mlééné
kvaSeni

2NADH
*\

2NAD+4/

Y

2 laktat

oxiqace

CITRATOVY
CYKLUS

9NADH \1/— 60,

oxidaéni
fosforylace

2NAD+<4

6002 + 6H20

anaerobni
alkoholove
kvasSeni

e 9NADH
\- 2NAD"
3

2C0; + 2 ethanol
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GLYKOLYZA - PRUBEH

glukosafosfat
isomerasa

glukosa-6-fosfat
@—e —cHy
e B %

OH

hexokinasa

—)—C H:Z0H
® L

fruktosa-6-fosfat

fosfofruktokinasa

fruktosa-1,6-bisfosfat

(®—o—¢crr HLt—o—(F)

lon ol

| ADP
/ HO aldolasa
— y,
anaerobni mlecne ky ?me' \' glyceraldehyd- T H’TDH dihydroxyaceton-
— HO—C—H fosfat H—C—0OH - l'll'—'D fosfat
(’ ~ N - éHJ Iakt:‘ll:/ H;A-D—CE' # H_—C—G-@ .
C H OH + CO2/ i \ =triosafosfatisomerasa
Nap® Planorg
anaerobnl alkoholove ‘6 3 glyceraldehydfosfatdehydrogenasa
kvaseni NAGH » HE
I — 1
p -~ S0 ® 1,3-bisfosfoglycerat
CO +H,0+ ALP/ . .
~ —— Hy:r:—*.‘ﬁ--(f':l
aerobni oxidace .
pyruvat

pyruvatkinasa

fosfoenolpyruvat

enolasa

—— ADF

b fosfoglyceratkinasa

oo
H—C—OH

Hit—o—(F)
mo'—’* 3-bisfosfoglycerat
-DISTOSTO! cera
H,LuH

fosfoglyceratmutasa

2-fosfoglycerat
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, glukosa Eﬁ!‘. 21-7 o ’
. réhy glukoneoganeze aglykolyzy, Tii obislovand kroky,
GLYKOLYZA O ATP které Jsou v glukoneogenezi katalyzovény odliSnymi en-
VS. dukasa 1 lexokinasa (32.9) zymy, jsou oznateny & Sipkami. Zmény Gibbsovy
ltam mm 1:-5 1)/ volné energle reakcl ve sméru glukoneogeneze za fyzlo-
GLUKONEOGENEZE H0— \ ‘f ADP logickych podminek v |élrech |sou uvedany v zévorkdch
glukosa-6-fosfit v kJfmal.
J ._.|-.n_ll ;I I-. 1 i
fruktoss-&-Tosfit Glykolyza:
g f, glukosa + 2NAD* + 2ADP + 2P| =
B B~/ ATE 2pyruvit + 2NADH + 4H* + 2ATP + 2H;0
LRIl S i i ke
fosfatasa (8. ﬂ]_ l 2 ; = A Gm.l:mmagenm:
H O ADP 2 pyruvit + 2NADH + 4H* + 4ATP + 2GTP + 6 H;0
fruktosa-1,6-bisfosfit = glukosa + 2NAD* + 4ADP
]L Adoliss (12.1) + 2GDP + 6P
dibvd tricsalosfit- Celkové:
Yoy MO o glyceraldehyd-3-fosfit  2ATP + 2GTP + 4H,0 — 2ADP + 2GDP + 4P,
& " = Takové ztrity volné energie v cyklickém procesu jsou
P + NAD “\ N"'D + IPj N termodynamicky nevyhnutelné. Jsou energetickou cenou,
N fitdohydrogenass kterd musi byt zaplacena za udrfeni nezdvislé regulace
NADH + H” NADH obou drah.
1, 3-bisfosfugl ycerat P41}
ADP =] ADP
‘\ /"—:- sfogheerdthmasa
ATP ®d :"“-ﬁTP J
Ifosfoglycerdt
fafoglyy i 1.3
2-Tosfoglycerat
lasa (1.2) -
fosToemol pyruvit -~ o GDE + COy
ADE // I\IL—]': TP
pyruvitkinasa !
264) 0% JL::LI,.![ »{—22 E)
ATP —= AIF + P,
pjruvﬂt 3; ’
— " pyruviikarboxylasa

.\.|1=+ Co,

J




CORIHO CYKLUS

jatra krev sval Obr. 21-9 . : :
- Coriho cyklus. Laktat vznikajici glykolyzou ve svalu je
glukoss — — pplukosa —e glykogen transportovan krevnim fecistém do jater, kde je pfemé&nén
A ' v glukoneogenezi na glukosu. Ta se vraci krevnim fecistém
' zpét do svalu, kde miZe byt uskladnéna v podobé glyko-
ADP+ GDP + P ""*-\__ P + ADP genu.
glukoneogeneze glykogenolyza
a glykolyza
ATP + GTP — ATP +

L
laktat Inktat
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PENTOSOVY
CYKLUS

NADPH+H*

NADPH+
|
H— C =)

CH.OPO: i CH,OH
HO— C —H C=-0
\\_(,& c —OH H—C —OH
—(_—(JH H——C{—OH
H OH ) ;1 ool OH cn_opo CH,0PO}
glukosa-6-fosfat -fosfogluno- e )
(G6P) 8-lakton - 6-fosfo- ribulosa-5-fosfit
= glukonat (RusP)
H )
6
- S H—C —O0H - 4 i
HO—{"—H H—C —OH
0 /H H—C —OH H—C — OH
* H—C —OH CHA ’
H—( —OH i H—C —OH ribosa-5-fosfat
H.OPO; CH,OPO} WK
glyceraldehyd-3- sedoheptulosa-7- H,OH
fosfit (GAP) fostit (STP) \_ = 5 )
/ =
HO— H
H— OH
7
xylulosa-5-fosfit
A (Xu
s H.OH
T o, H =
HO—C —H ( —H
H_I —OH H—C —OH C —OH
H—{. —0OH - H—C —OH — OH —OH
|
H,OPO? CH.OPO? C H,OPO: H.OPO?
fruktosa-6-fosfat erythrosa-4- (ruktosa-6-fosfit glyceraldehyd-3
(F6P) fosfat (E4P) (FéP) -fosfit (GAP)

Obr, 21-22

Pentosovy cyklus. Cisla u ipek znamenaji poget molekul vstupujicich do cyklu behem Jedné obrétky, pii pfeméné tfech
molekul Glc-6-P na tfi molekuly CO,, dvé molekuly Fru-6-P a jednu molekulu Gra-3-P. Potinaje reakci 3 jsou cukry pro vétsi
nazornost uvedeny linedrnimi (Fischerovymi) vzorci. Uhlikovéa kostra Rbs-5-P a atom{ od ného odvozenych jsou znazornény
dervend. Jednotky C, pfenaSené transketolasou jsou vyznaceny zelend, jednotky C, pfenasené transaldolasou modfe.
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ZLUCOVE KYSELINY A CHOLESTEROL

Obr. 23-52

Strukiura hlavnich Hufovych kyse-
lin a jejicn konjugati s glycinem
a s taurinem.

il
e & Il
gL gy E— 00—k
Ky
CHy
o _,,-ﬂi?‘ ..r"’ J.T B
13 m 13 14
“I'f;;l 14 15
“Tln "
2 10 8
o L B "=
H) sz OH
H
R ;= (] R,=H

FE.,=H chiolovi kyseling

R,=MNH—CIH COOHE

R.=MII  CH,—CH;—30.H
E | w o
. f""mltxﬁl“x gg
= 2
[F | J
L |
l | I i
= Lo 14 i
' - |u" .._.J'
[ g
F =
Il "|I_I L
o T4 RL-
cholesters]

Metabolismus a biosyntéza lipidU

chenod coxyeholoy a kyselma

glykocholovi kyselina - glykochenodeox veholovi kyselina

taurocholovi kyselina  tavrochenodeaxychalovi kyselina
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B-OXIDACE MASTNYCH
KYSELIN

H H O
[

CH3—(CHy),— C— C;—C— SCoA
i

H H
acyl-CoA

. s ETF:ul ™
- FAD A ETF .4 7 uxidore - « QH .
f ac)’l-(‘w\- 'l/ I""'{ ‘-" ' | mtochong
_dehydrogenasa )\ v A o L* L@
\ o ET I 4
“FADH;«” S ETFu® ™ idoreduktass, i i S
H O
_ Ln YADP
CHy—(CHy), — C=C—C— SCoA s
H
trans-A2-enoyl-CoA
g f—H30
enoyl-CoA-hydratasa
Obr. 23-8
H h) f-Oxidace acylkoenzymu A.
CH3;—(CH,), —C—CH,;— C— SCoA
OH
3-L-hydroxyacyl-CoA
NAD"

3-L-hydroxyacyl-CoA-
dehydrogenasa
NADH + H'

[0 O
I
CH3—(CHy), — C —CHy— C— SCoA

B-oxoacyl-CoA

4 CoASH
B-oxoacyl-CoA-thiolasa

0 O
Il
CH3—(CHy), —SCoA+ CHy—C—SCoA
acyl-CoA acetyl-CoA
(kratsi o 2C)

Metabolismus a biosyntéza lipidU
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"H

BIOSYNTEZA MASTNYCH :
KYSELIN

H—SCoA

CH

acetyl-ACP

H—S—E

H—SACP

CHy—

3
€+ H—S—E

(8]

ace

HT + NADPH

NADP*
OH

CH B

H
D-3-hydre

H,0

'H {
I
o, B-trans-

H* + NADPH

NADP'

CH,—CH,

bu

CHyCHy—

0 1 o
[

—(—8CoA + H—SACP

cetyl-CoA malonyl-CoA

1 | acetyl-CoA-ACP- . . 2b | malonyl-CoA-
transacylasa H—SCoA ACP-transacylasa

0 co, 0
|
\— (' —SACP

CH,—C—8SCoA + H—SACP

CH,— C—SACP
malonyl-ACP

B-oxoacyl-ACP-synthasa
(kondenzaéni enzym)

(0]

|
— CH,— C— SACP
toacetyl-ACP

4| f-oxoacyl-Al P-reduktasa
(8]

CH,— C— SACP

xybutyryl-ACP
5{ B-hydroacyl- ACP-dehydratasa
H O
|

¢ —C— SACP

butenoyl-ACP

6] enoyl-ACP-reduktasa

9]
CH,— C— SACP
ityryl-ACP
T

v opakovani reakci 2-6

¥ destkrat
v

0]
I
CHy),,— C— SACP

palmitoyl-ACP

H,0

CHaCH

palmitoylthioesterasa
0
{CHu1,,—C—@ + H—SACP

palmitit

Obr. 23-26
Pofadi reakel pfi biosyntéze mastnych
kyselin, Pfi tvorbé palmitatu se opa-
kuje sedm cyklu prodiouZeni fetézce
o C,, naez nasleduje findlni hydro-
Iyticky krok
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ROZDILY MEZI g-OXIDACI A
BIOSYNTEZOU MASTNYCH
KYSELIN

BIOSYNTEZA (CYTOPLASMA)

f-OXIDACE (MITOCHONDRIE) —~

CoAje ACP je
- . pienasecem renasecem
—— acyl-CoA (C,) aciovah gc},lowch acyl-ACP(C,,,) —~
o ‘ skupin _ skupin
ha - Fl.:\DJe —_— NADPH je NADP'
FADH, akceptorem ~— donorem ; +
’ elektronil — elektronti NADPH + H
enoyl-CoA —
e enoyl-ACP
H,0 H.0

3-1

N

Obr. 23-23

Aty

-hydroxyacyl-CoA

f-oxoacyl-CoA

i A
|

acyl-CoA(C )

|-B-hydroxyacylova
skupina

vytvorena Co-

jednotka je
acetyl-CoA

D-fi-hydroxyacylova 3-p-hydroxyacyl-ACP

NAD NAD" skupina

NaAL) Jje ’ \‘l”"
N ADH Ths akceptorem ‘I;JADPHJE .
R elektrontl e;::::s:‘ﬁ NADPH + H

vychozi donor

C,-jednotky

Je malonyl-CoA

-

[-oxoacyl-ACP

CoA + CO.
Malonvl -CoA

acyl-ACP (C ) —t

Znazornéni rozdili mezi drahami f-oxidace a biosyntézy mastnych kyselin se zviastnim zfetelem na: (1) umisténi v burice,
(2) pfenasec acylove skupiny, (3) akceptor/donor elektronu, (4) stereochemii hydrataéni a dehydrataéni reakce a (5) formu,
v jaké jsou tvofeny nebo poskytovany jednotky C,.

Metabolismus a biosyntéza lipidU
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STEPENIi FOSFOLIPIDU: FOSFOLIPASY

fosfolipasa A,

0 il } 0

_ 1 v | H,O R.—C—OH l Obr. 23-1 .
O CH,—0—C—R, : . CH,—0—C—R, Fosfolipasa A; hydrolyticky
Il O ) ‘ l odétépuje C)-zbytek mast-
R,—C—0— LI.H {|:|) — T » H -—0—({:11 (1111 né kyseliny z triacylglyce-
U —O—P—(— OREOIUpasS 39 rolu za vzniku odpovidajici-

CH,—0—-P—0 —0—P—0—
B N CH,—0 l|) L o lysofosfolipidu. Jsou vy-
0 0" znaceny také vazby hydro-
lvf_fﬁfllllpu.‘;a{‘ fnsfl'l]-ipah'“ r} l_yzl:l\l'ané jlniﬂ"ﬂ typ'y !Dst'
lipas, které jsou nazyvany
fosfolipid lysofosfolipid podle jejich GEinkd.

Metabolismus a biosyntéza lipidU 14




METABOLISMUS AMINOKYSELIN

alanin
cystein
glycin
serin
threonin
ptofan isoleucin
K '
threonin
byploan
acetyl-CoA S utluqulll
nsplrw \\ /L
ma!acetat citrat
aspartét CITRATOVY \
fenylalanin " I'umarat CYKLUS isocitrat
tyrosin
~ CO,
sukcinyl-CoA  2-oxoglutarat
isoleucin v glutamat
methionin glutamin
valin histidin
prolin
Obr. 24-8

Aminokyseliny jsou degradovany na jeden ze sedmi
obecnych meziproduktu. Glukogenni degradace je vyzna-
¢ena zelené, ketogenni cervené

Metabolismus bilkovin a
aminokyselin
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METABOLISMUS AMINOKYSELIN (1)

Obr. 21-1

Metabolické drahy vzniku oxal-
acetdtu z laktatu, pyruvatu a inter-
mediath citrétového cyklu. VSechny
aminokyseliny kromé leucinu a lysi-
nu mohou byt témito reakcemi
prevedeny na oxalacetat a dale na
glukosu.

laktat
alanin '
cystein o 0
glycin ‘e C—C
serin » Hic=C—0 glukosa
threonin pyruvat (7 ]
tryptofan _
! / glukoneogeneze
\ .
(}\ [H) K“
” W /4
aspartat‘ Ty C— CHy—C—C
asparagin - AL acetyl-CoA
0 oxalacetat O T
Ve \ )
malat citrat
/ \
U’\B fj ) isocitrat
C—CH=CH—C \
i \ CITRATOVY .
0 0 “w IS '
4 fumarat CYKLUS 0 ‘l. O O
: W : Il 4
fenylalanin Pty =Y
i 0 )
tyrosin ; 2-oxoglutarit A
sukcinat :
»
/
. O 0 v arginin
NN —_ I‘_ i glutamat
( CH;— CH,— C— 5( oA glutamln
) histidin
sukcinyl-CoA prolin
A
isoleucin
methionin
valin
Metabolismus bilkovin a 16
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MOCOVINOVY CYKLUS

Obr. 244

mitochondrie
2ATP + HCO; ‘— H,N —( —OP(T' 2ADP + P,
karbamoylfosfit i}
O=C—NH,
|
NH
P, i
(CH,),
ithi
g 2 HC—NH}
NHj dtrullin 00"
(CH,), h‘
= '.\_ s
H —L'—l\H‘ [/ ‘\
(l)() citrullin CH,
ornithin : |
. INOVY S ATP —V | vc—=u
MOCOVINOVY CYKLUS 3 3
| I
,N—C —NH, AMP + P, = coo
" h ' asparit
mocovina
51
_. CcO0O
H,0
arginino- CH, NH.
, arginin sukcinat | | i
H,N NH, HC——N—(
CNZ T “H
C Co0 NH
4
NH (CH,),
(CH,)y H(l‘—Nn;
| -
H—C—NH; cytosol ole}
OO0~

Moéovinovy cyklus probihé tasteéné v mitochondriich a &asteGné v cytosolu, pficemz ornithin a citrullin jsou pfes
mitochondrialni membranu pfenaseny specifickymi transportnimi systémy. Cyklu se Géastni pét enzymu: (1) karba-
moylfosfatsynthetasa, (2) ornithin-karbamoyltransferasa, (3) argininosukcinatsynthasa, (4) argininosukcinatlyasa a (5) argi-

nasa.
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RESPIRACNI RETEZEC

0.4 |
NADH —- == NADTi-0.315 Vi

| v
.2 = komplex | rotenon

| - -=-- neho

amy1al
0030 A k_ul'ﬂp'ex "
1 sukeindl —=» FADH, —= (of {+D.046 ')
b * ¢
[umarat komplex 111 _ _
PO, a---- anumycin A
02
eytochrom ¢ (+0.235V)
0.4 — l
komplex [V

! - === J-'H"*'If‘.

0.6 —
I-_#.

. = &
08 ZH' = 20, — >+ H,01-0.815 v

Obr. 20-8

Relézec transportu elektrond v mito-
chondriich. Standardni  reduk&ni
potenc dly nejpohyblivEjsich kompo-
nent felézce (zelend) jsou zna-
zomény jako body, modfe jsou 2na-
zomeéna mista, kde je ziskavana
volna energle dostadujlci pro syntézu
ATP a darvand mista plsabani néko-
lika raspiranich inhibitord,

Rychlost, jakou milochon-
dridlni suspenze spolfeboviavd Oy,
1¢ citlivim méfitkem funkee foldece
transporiu clektrond. Lec ji vhodng
méfit  kyslikovou clektrodou
{obr. 20-9). Litky inhibujici trans-
port elektrond (jak lze soudit
Zjcjich Gdinku na dbylck O3
v tomlo experimentdlnim uspofidai-
ni) jsou neocenitclnymi experimen-
tilnimi pomocniky pfi zkoumdini
cest toku clektrondl kaskidou a pro
uréovani vstupnich mist elektrond
zrimngch substrath, K nejufited-
n¢jsim  takovym  Jitkdm  patFi

rotenon (rostlinng jed poufivany amazonskymi Indidny k trivenl ryb a slouici rovnéZ jako insckticid), amytal

{(barbiturat), antimycin A (antibiotikum) a kyanid,

Tvorba ATP probiha za katalyzy ATPasy diky

gradientu [H+], vytvoienému komplexy I,1I,IV

Respiracni retézec
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RESPIRACNI RETEZEC

komplex | komplex Il komplex IV

mezimembranovy
prostor

vnitini o
mitochondrialni
membrana

matrix NADH + H-

RAT* 10, + 2H H,0

Obr. 20-13

Schéma mitochondriainiho fetézce transportu elektrond znézomujici cestu prenosu elektronl (Gerné) a "pumpovéni” protond
(€ervené). Elektrony jsou pfenaseny mezi komplexy | alll v membrané rozpustnym CoQ a mezi komplexy Ill a IV perifernim

membranovym proteinem - cytochromem c. Komplex Il (neuveden) pienasi elektrony ze sukcindtu na CoQ. (Ve svétle
novych méreni jsou stechiometrie pfenosu H* odli§né; viz text.)

Respiracni retézec
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RESPIRACNI RETEZEC

membréna g vysokd [H']
r j mezimembrancVy H H i ;
| proster -+t + 1 ++ I ++ l Sy >
writfni - 3 -
mitochondridinl | l )
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Qbr. 20-22

Spfazeni lransporty elektrond (zelend Slpika) a syntézy ATP worbou elexirochemického gracientu protend na vnitfnf mito-
chnndqa!ni mambr@nﬁ. H"_ jsou béhem transporiu eleklrond "pumpavéry® ven z mitochondre (modré $ipky) a jejich exer-
gonicky névrat pohdnl symézuATP (Zervens Sipky).
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RESPIRACNI RETEZEC - TVORBA ATP

ADP + P ATP

)
F, (9 nm)
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¥ ’
- " !
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3909
-

predpokladaného umisténi jejich podjednotek.

Respiracni retézec
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FOTOSYNTEZA: 1. SVETELNA FAZE
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FOTOSYNTEZA:

2. TEMNOSTNI FAZE=
CALVINUV CYKLUS
(tvorba glukosy)
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Obr, 22-23

(->glukosa...)

Calvinlv cyklus. Poet &ar v jednotlivych Sipkach udévé, kolik molekul musi v daném kroku reagovat, aby se uskute&nila
jedna Upina otocka cyklu, kterd ze tfi molekul CO, vytvoii jednu molekulu Gra-3-P. Pro piehlednost jsou pro vSechny cukry

uvedeny linedrni vzorce, i kdyZ hexosy a heptosy existuji pfevézné v cyklickych formach (sekce 10-1B). V polohéch, jejichz

uhliky jsou vyznateny dervené, bude 'C po jedné otoéce cyklu s 14CO, jako substréatem.
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