ENZYMY

Enzymy - jednoduché nebo slozené proteiny, které katalyzuji chemické
premeény v organismech
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Sest hlavnich kategorii enzymii:

e EC 1 Oxidoreduktasy:katalyzuji oxidacné/redukcni reakce
¢ EC 2 Transferasy: prenaseji funkéni skupiny (napriklad methyl-, acetyl- nebo
fosfatovou skupinu)

¢ EC 3 Hydrolasy: katalyzuji hydrolyzu chemickych vazeb

e EC 4 Lyasy: Stépi chemické vazby jinym zplsobem nez hydrolyzou ¢i redoxni
reakci

e EC 5 Isomerasy: katalyzuji isomerisacni reakce

e EC 6 Ligasy: spojuji dvé molekuly kovalentni vazbou




ENZYMY

—

Bilkovinna povaha ( + nékteré RNA-enzymy - ribozymy)
2. Vétsi ucinnost (faktor minimalné 10°)
3.  SpecifiCnost - substratova
mechanismu Ucinku
Regulovatelnost - na Urovni genomu (indukce, represe)
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ENZYMY

Cisla premény nékterych enzymfi (Keat)

mol.mol-1,s1

Karbonatdehydratasa 600 000
acetylcholinesterasa 25000
laktatdehydrogenasa 1000
chymotrypsin 100
DNA- polymerasa 15

lysozym

0,5




1) Oxidoreduktasy

katalyzuji rlizné oxidoredukéni reakce, €asto s vyuzitim koenzym( jako napf. NADH,
NADPH, FADH2,nebo hemu. Trivialni nazvy v této tridé: dehydrogenasy, oxidasy,
cytochromy, peroxidasa, katalasa.

2) Transferasy

Katalyzuji prenos skupin: amino-, methyl-, acyl-, glykosyl-, fosforyl-. Kinasy katalyzuji
prenos fosfatové skupiny z ATP nebo jinych nukleosidtrifosfatl. Trivialni nazvy v této
tridé: aminotransferasy (transaminasy), acyltransferasy, fosfotransferasy.

3) Hydrolasy

Katalyzuiji Stépeni vazeb mezi atomem uhliku a jinymi atomy prostrednictvim
spotrebované molekuly vody. Obvyklé trivialni nazvy: esterasy, peptidasy, amylasy,
fosfatasy, lipasy, proteasy (pepsin, trypsin, chymotrypsin).



4) Lyasy

Katalyzuji adi¢ni reakci na dvojné vazbé nebo eliminacni reakci mezi dvéma C
atomy za vzniku dvojné vazby. Priklady: fumarathydratasa (fumarasa),
karbonatdehydratasa (karboanhydrasa), aldolasa, citratlyasa, dekarboxylasy.

5) Isomerasy

Katalyzuji racemizaci optickych isomerli nebo vytvareni polohovych isomer(:
epimerasy, racemasy, mutasy.

6) Ligasy

Katalyzuji tvorbu vazeb mezi uhlikem a jinymi atomy spojenou se Stépenim
ATP (sprazeni exergonické a endergonické reakce): karboxylasy, synthetasy
(glutaminsynthetasa).



Nebilkovinné slozky enzymii

> kofaktory (dvojmocné kationty: Zn?*, Mg?", Cu?*, Mn?*, Ca?")

» koenzymy (vztah k vitaminim) - pfipojeny nekovalentné

» prostheticka skupina (hem) - vazana kovalentn¢

Vitamin koenzym funkce
oxidoreduktas (prenos elektronll, H)

Niacin (P-P) NAD, NADP prenos 2 e + H*

B, (riboflavin) FAD, FMN prenos 2 H

pfenosu skupin

B, (thiamin) thiamindifosfat (TDP) | oxidacni dekarboxylace
B (pyridoxin) pyridoxalfosfat transaminace

H (biotin) biotinovy koenzym karboxylace

kys. listova (folacin) THF (obsahuje PABA) prenos 1 C zbytku

B,, kobamid prenos 1 C zbytku

pantothenat (B:)

koenzym A (CoA)

prenos acylu




AH,

AH2 is
oxidized,
NAD+ is
reduced

A

Oxidace +
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JEDNOTKY VYJADROVANI ENZYMOVE AKTIVITY

katal (zkratka kat): mnozZstvi enzymu, které urychli (katalyzuje) biochemickou reakci za vzniku
1 molu produktu za sekundu; 106 kat = pkat ; 10 kat = nkat

starsi mezinarodni jednotka:

1 U : mnozstvi enzymové aktivity, které katalyzuje preménu 1 pmolu substratu za minutu;
03U =mU

PREVOD:

1 U=16,67 nkat
60 U=1 pkat

FAKTORY OVLIVNUJICi ENZYMOVOU AKTIVITU

koncentrace substratu (K., V, K.
teplota

pH

iontova sila

aktivatory a inhibitory
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Competitive inhibitor
in active site

Natural
substrate

AEtive site

4

Succinate Catalyzed by Fumarate
(substrate) succinate
dehydrogenase

Competitive inhibitors

A I L

Oxalate Oxaloacetate Malonate Glutarate
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Regulace cinnosti enzymii

... Allosteric sybstrate
Active site Ejte e
1. Alostericky efekt Active __ Product
form formation
Regulatory Catalytic
subunit subunit
1na;:twe — pmduct
orm formation
AEEoster ¢ Active
ite i site  Allosteric inhibitor

2. Kompartmentace — mistni oddéleni enzymatickych komplexd a distribuce substrat

3. Regulace zménou struktury — kovalentni regulace (rozpad kvarterni struktury,
chemicka modifikace napr. fosforylace, oxidace SH na S-S).

4. Reakci s metabolity — zpétna vazba (Casto allostrericky).

5.  Rizeni produkce a odbouravani enzymu.
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Historie poznani enzymil

18 stoleti: travici Uc¢inek zaludecni stavy
1878: KUHNE >zaved| ndzev ENZYM (£En Zyme - v
kvasnicich)

1897 - BUCHNER - extrakt kvasinek katalyzuje
kvaseni

1926 - SUMNER - bilkovinna povaha enzym -
ureasa
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Enzymoveé technologie

Pouziti isolovanych enzymd, enzymovych komplext a bunék
Isolace enzym{
Imobilizace enzym{, enzymovych komplexti a bunék

Enzymové procesy v nevodnych systémech, micelach,
dvoufazovych systémech
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Technické enzymy

Proteasy (bakterialni)
Syridla

Glukoamylasy
Alfa-amylasy
Glukosaisomerasy
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Hormony

Hormony — Chemickeé latky zprostredkujici prenos informaci mezi bunkami.

Déleni:

Podle chemické stavby: Peptidy a bilkoviny
Steroidy
Derivaty tyrosinu
Oxidacni produkty arachidonové kyseliny

Podle vzniku, plsobeni a charakteru dcinku:
Zlazové hormony
Neurohormony
Adenotropni hormony
Tkanové hormony
Mediatory
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Hierarchie rizeni produkce hormonii

Hypothalamus

| |

Adenohypofysa

|

Endokrynni
Zlaza

| |

Cilové organy
a tkané

Nervove vlivy
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bunécny efekt
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Mechanismus plsobeni hormonil

Lipofilni hormony (steroidy, hormony $titné Zlazy)

indukce biosyntézy specifickych protein(

o o2 o
i Hormone ®

Plasma
® membrane

Steroid Response Element
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Mechanismus plsobeni hormonil

H
Hydrofilni hormony (peptidové hormony, katecholaminy) M
aktivace specifickych bilkovin v bunce G

Adedin

/ Hormone

Druhotné prenasece: cAMP, cGMP, (CaZ*)
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Neurotransmitery

Neurotransmitery — lokalni ,hormony" vyluCované v nervovych zakoncenich -
- synapsich, ketré vyvolavaji interakci v sousednich

cilovych bunkach.

dendrites

axon hillock —

aZonal

1
N, ;
f / \ / _- hranching
myelin sheath nodes of ranvier ’/
itochondria

a=on terminal

Dandrit

presynaptic i i
synaptic postsynaptic
membrane cleft membrane
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Neurotransmitery — Synapticka transmise
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Neurotransmitery

* malé molekuly — acetylcholin
- monoaminy (norepinefrin, dopamin, serotonin...)
- aminokyseliny (glutamova, GABA, aspartova)
- puriny (adenosin, ATP, GTP a derivaty)

e proteiny — vassopresin, somatostatin, neurotensin

e jonty — Zn%*

. excitacni (budivé) neurotransmitery (vyvolavaji excitacni synapticky
potecial) - acetylcholin, noradrenalin, serotonin, vyvolavaji zménu membranového
potencialu v postsynaptické membrané (zvysuji propustnost pro Na+) - na nékolik
ms se oteviou sodiko-draslikové pumpy a Na+ prechazi dovnitf bunky,
membranovy potencidl se v oblasti dendritd nebo téla neuronu asi na 10 ms
zvetsi z -70 na -50 mV (depolarizace), nez se kanaly uzaviou a potencial se vrati
k plvodni hodnot€, zvysSuje se vzrusivost membrany

. inhibicni (tlumivé) neurotransmitery (dochazi k inhibicnimu synaptickému
potencialu) - GABA (kys. y-aminomaselna), glycin, zvysuji propustnost pro Cl- a
K+, snizi se membranovy potencial z -70 na -80 mV i az na -90 mV
(hyperpolarizace), snizuje vzrusivost membrany.
Excitacni a inhibi¢ni neurotransmitery plsobi proti sobé. Podobny ucinek jako
neurotransmitery maji drogy.




Outside
[Na*] = 140 mM

{
b
H :: &‘ '.}
e oAb Inside
aar ot O [Na*] = 10 mM
o 3N [K]= 100 mM

Na+/K+ ATPasa (aka ,sodikova pumpa")
e o232 struktura (o podjednotka 120 kD, B podjednotka 35 kD)

e udrzuje uvnitf bunky nizkou koncetraci Na+ a vysokou K+
e velmi vyznamné zejména pro nervovou tkan a mozek

e hydrolyza ATP pohani 3Na* ven a 2K* dovnitr bunky
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Initial state:
pump open to inside

OUTSIDE OF CELL

/mm{w |

o 2 K* expelled to
inside; pump returns
to initial state

stimulates

@ subunit,
stimulating
conformational
change

gmmw \ / _ *ha

o Na*® expelled
into surroundings

Pump open to outside,
ready to start second
hall of cycle
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