Citratovy cyklus

Cyklus se sklada ze série enzymové katalyzovanych reakci v matrix mitochondrii. Probiha pfi ném
oxidace acetyl-CoA na dvé molekuly CO,. Atomy vodiku odebrané v prib¢hu reakci se vazi ve forme
redukovanych koenzymi NADH a FADH, a jsou pfenaSeny do dychaciho fetézce, kde probiha jejich

reoxidace na vodu. Sumarn¢ lze pribéh citratového cyklu vystihnout rovnici:

CH;CO-S-CoA + 3 H,O + GDP + P; — 2 CO,+ 8 H + CoA-SH + GTP
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Reakce citratového cyklu

- Sled reakci je zahajen kondenzaci acetyl-CoA (2C) s oxalacetatem (4C) za vzniku citratu (6C).

- Citrat je pfeménén na isocitrat (zmeéna polohy C-OH).

- Dehydrogenace (pienos dvou vodiki na NAD") a oditépeni CO, za vzniku 2-oxoglutaratu (5C).

- Dalsi dehydrogenace (pienos dvou vodikii na NAD") a odstépeni CO,. Vznika sukcinat aktivovany vazbou na
CoA (sukcinyl-CoA, makroergni sloucenina).

- Stépeni vazby mezi CoA a sukcinatem. Cast uvolnéné energie se uklada do molekuly GTP.

- Postupna oxidace sukcinatu na oxalacetat. Zahrnuje dehydrogenaci na fumarat (vznik FADH,), hydrataci na
malat a dehydrogenaci malatu za vzniku oxalacetatu (vznik NADH). Oxalacetat mtze opét vstoupit do cyklu.

Kazda acetylova skupina acetyl-CoA je tedy kompletné oxidovana na dvé molekuly CO,. Ziskanych 8
atomt vodiku (tj. 4 molekuly redukovanych kofaktort, 3 NADH a 1 FADH,) je v dychacim fetézci
reoxidovano za vzniku vody. Energie, ktera se pfitom uvolni, mize byt vyuzita k syntéze az 11
molekul ATP aerobni fosforylaci. Pfipocteme-li molekulu GTP vznikajici v prib¢hu cyklu, je celkovy
energeticky vytéZek citratového cyklu 12 ATP. Reakce citratového cyklu jsou propojeny s fadou

katabolickych i1 anabolickych procest probihajicich v buiice a to nejen pouze prostiednictvim acetyl-



CoA. Do reakci citratového cyklu vstupuji napft. i produkty odbouravani aminokyselin, pyrimidinu a
dalsich latek, naopak meziprodukty cyklu slouzi jako prekursory pro syntetické reakce (sukcinyl-CoA

pro syntézu porfyrint, oxalacetat pro biosyntézu sacharidi apod.).

Dychaci fetézec a aerobni fosforylace
Dychaci fetézec sprazeny s aerobni fosforylaci je kone¢nou fazi premeény vodiku z odbouranych zivin
na vodu. Atomy vodiku odebrané substratiim pii dehydrogenac¢nich katabolickych reakcich ve formeé
NADH a FADH, vstupuji do dychaciho fetézce. Dychaci fetézec je systém oxidoredukénich enzymd s
jejich kofaktory umistény ve vnitini mitochondrialni membrané. Sklada se ze Ctyf membranoveé
vazanych enzymovych komplexl I-IV a dvou pohyblivych pfenasect. Mezi kofaktory dychaciho
fetézce patfi cytochromy, ubichinon (koenzym Q), FMN, FAD a bilkoviny s nehemovym Zelezem a
sirou. Redukované kofaktory NADH a FADH,; jsou oxidovany G¢inkem enzymuti komplexu I nebo II.
Elektrony vodikovych atomut jsou potom pienaseny dal§imi enzymy a kofaktory az na terminalni
akceptor, jimz je kyslik, ktery je redukovan za vzniku molekuly vody. Tento postupny pienos
elektront z vodiku na kyslik umoznuje u¢inné vyuziti energie, jejiz uvolnéni je s reakci 2 H + %2 O, —
H,O spojeno.
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V prubéhu transportu elektroni dochazi v enzymovych komplexech I, III a IV k vypuzeni protont
z matrix mitochondrie pfes vnitini mitochondridlni membranu. Ponévadz membréna je pro zpétny tok
protonll nepropustnd, mezi matrix a vné&j$i stranou membrany se vytvari rozdil v hodnoté pH a
elektrickém naboji (protonovy gradient). To predstavuje akumulovanou energii (protomotivni sila),
ktera pti dosazeni urcité hodnoty protonového gradientu mize byt vyuzita pro syntézu ATP. Syntéza
ATP je katalyzovana enzymem ATP-synthasou (protonovou adenosintrifosfatasou). Je to enzymovy
komplex tvofeny velkym poétem podjednotek, ktery se z hlediska funkce sklada ze dvou &asti. Cést F,
prochazi napfi¢ vnitini mitochondrialni membranou. Slouzi jako protonovy kandl a umoziuje navrat

protont piecerpanych uc¢inkem enzymu dychaciho fetézce zpét do matrix mitochondrie. Energie, ktera



se pii zpétném toku protonti uvolni, je vyuzita k syntéze ATP. Reakce ADP + Pi — ATP probiha
v ¢asti Fy, kterd ma sfericky tvar a je lokalizovana na povrchu mitochondridlni membrany smétujicim
do matrix. Pon¢vadz tato reakce je Uizce svazana s terminalni oxidaci redukovanych koenzym
v dychacim fetézci v ptitomnosti kysliku, oznacuje se jako oxidac¢ni fosforylace.

Oxidace NADH prostiednictvim dychaciho fetézce poskytuje energii pro syntézu 3 ATP, oxidace
FADH, je spojena se vznikem pouze 2 ATP. Piestoze ATP muize byt syntetizovano i v jinych

pochodech, aerobni fosforylace je jeho hlavnim zdrojem.



