Biochemie jater



Jatra jsou nejveétsi zlazou v zivociSném organismu.
Funkéneé jsou vélenény mezi krevni sit sbirajici krev z

traviciho Ustroji a mezi ostatni krevni obeh a tak ma
ustredni metabolickou a kontrolni funkci.

Pres jatra protece za hodinu vice nez 100 litra krve.
Nekteré latky jatra zadrzuji, jiné premenuji nebo
shromazduji do zasoby (glykogen, zZelezo, kobalaminy,
glutation), aby je v pripadeé potreby uvolnila do krve

Jatra tvori 2 — 3 % hmotnosti organismu, obsahuji 55 —
82 % vody.

15 % susiny tvori proteiny, 2 % tuky, 1,5 % fosfolipidy, 0,5

% cholesterol, 5 % sacharidy (glykogen, heparin), 1,5 %
mineralni latky (Zelezo, méd).



V susiné jater je 1 vysoky obsah vitamind.

V jatrech probihéa intenzivni metabolismus, takze se v
nich vyskytuje i velké mnozstvi enzymau.



Jatra a premeéna sacharidu

Jatra ¢lovéka obsahuji asi 1 — 4 % glykogenu, jehoz obsah
se muze pri zvySseneém prijmu sacharidu zvysit az na 10 %.
Obsah glukdzy v jatrech je nizky, asi jen tolik, kolik
odpovida jeji koncentraci v krvi.

V jatrech se krev zasobuje gluk6zou a jeji koncentrace je
velmi peclivé regulovana hormonalné (inzulin, adrenalin,
glukagon, rustovy hormon, ACTH) a centralni nervovou
soustavou.

V jatrech neustale probiha syntéza a rozklad glykogenu
podle obsahu glukoézy v krvi.



Probiha zde i1 glukoneogeneze, zejména z produkti
odbouravani proteinu (glukogenové aminokyseliny), z
kyseliny mlécné a glycerolu.

Kromé glykolyzy se asi 40 % glukozy degraduje v
pentozovém cyklu, ktery je zdrojem NADPH pro
biosyntézy.

V jatrech probiha i transformace vstrebanych méné
obvyklych nebo primo nevyuzitelnych sacharidii na
glukozu.



Jatra a premena dusikatych latek a lipidu

V jatrech probihéa intenzivni metabolismus dusikatych
latek:

» rozklad proteinu
» rozklad a preména aminokyselin

» syntéeza vlastnich organoveéspecifickych proteint a
vetSiny plazmovych proteinu

> tvori se zde 1 mocovina jako vysledny produkt
odbouravani amoniaku



Krome toho se v jatrech degraduji polynukleotidy a jejich
sloZky a probihaji i procesy metabolismu lipidii:

» degradace lipidu

» oxidace karboxylovych kyselin

» syntéza novych lipidu a jejich slozek, které pak krev
rozvadi po organismu

V jatrech se syntetizuje i rozklada cholesterol, pricemz

vznikaji zluéoveé kyseliny.

Jatra maji bohaté zasoby vitaminu, coz je dulezité z

hlediska vyzivy.

Vitaminy se v jatrech neukladaji do zasoby, ale jsou

potfebné na saturaci intenzivniho metabolismu.



Jatra maji rozhodujici tlohu v metabolizmu mnohych
latek kolujicich v krvi tim, Ze je syntetizuji, ale 1 tim, Ze je
rozkladaji.

Jsou zasobarnou Zeleza na stavbu hemoglobinu (pri jehoz
syntéze ma katalyticky acinek méd).

Rozhodujici llohu maji jatra 1 v procesu detoxikace
cizorodych latek (1é¢iva, kontaminanty zivotniho
prostredi, xenobiotika...).



Zluc
V jatrech se tvori Zluc, ktera je z jaternich bunek neustale
odvadéna do zlucniku.

Denné se u clovéka vytvori 500 — 800 ml Zluci.

7lu¢ obsahuje: Zluc¢ové kyseliny, cholesterol, zlué¢ova
barviva, lipidy, karboxylové kyseliny, mucin, mocovinyu,
kyselinu mocovou a mineralni soli.

pH Zlucije 7 — 7,7.

Zluénik se vyprazdiiuje do dvanactniku v dobé, kdy se
tam presouva travenina z zaludku.



Zlucova barviva

Zlucova barviva maji sviij puvod v rozkladajicim se hemu.

Zluéové kyseliny jsou derivaty cholesterolu (kyselina
cholova, deoxycholova, pripadne dalsi).

Zapricinuji horkou chut zludi.

Zluéové kyseliny ptisobi jako emulgatory latek
nerozpustnych ve vodé, lipidii, karboxylovych kyselin a
vitaminu rozpustnych v tucich.

Zlué a zejména Zlucové kyseliny pomahaji regulovat
mnozstvi strevnich mikroorganismu na priblizné
konstantni hodnoté.



Metabolismus xenobiotik v jatrech

V jatrech se kromeé béznych substratii metabolizuji
(detoxikuji) 1 tzv. xenobiotika, tedy latky organismu cizi
(napr. jedy, pesticidy, konzervanty, aditiva, toxické latky
z prumyslovych exhalatu, 1é¢iva, atd.).

Metabolické premeny xenobiotik oznac¢ujeme jako
biotransformace.

Vysledkem biotransformace nemusi byt vZdy jen vznik
méne toxického derivatu (detoxikace), ale naopak mohou
(v zavislosti na chemické povaze xenobiotika) vznikat
latky s vyssim toxickym t¢inkem nez melo puvodni
xenobiotikum.



Metabolity (meziprodukty), které vznikaji
biotransformacemi mohou:

» rozpojovat integrované biochemické procesy

» navazovat se na rizné makromolekuly (DNA, RNA,
proteiny, glykogen atd.)

Jejich Gcinek se projevuje formou:

» akutni intoxikace nebo vznik mutaci

» defekty CNS a imunitnim systému

» nekrotické zmény bune€k a tkani

> alergické reakce, hemolytické anémie, atd.



Biotransformace podminuji i intenzitu a délku ptusobeni
léciv (pokud by se 1é¢iva po aplikaci do organismu
nemetabolizovaly, byl by jejich i¢inek neomezené
dlouhy).



Biotransformace xenobiotik

Biotransformacni enzymy se vyskytuji predevsim v
mikrozomech jaternich bunék, ale také v organech a
tkanich, které bezprostredne zajistuji vymeénu latek
(travici astroji, ledviny, plice, kiize, placenta...).

Pro biotransformaci xenobiotik maji ale rozhodujici
funkeci jatra.

Na biotransformacich se Castni enzymatickeé systémy
zabudované do membran endoplazmatického retikula
jaternich bunek.



Xenobiotika se v jatrech metabolizuji pouze
prostrednictvim malého poctu reakci:

> oxidaci

» redukeci
» hydrolyz
» konjugaci

Jejich hlavnim cilem je premeénit lipofilni slouceniny na
hydrofilni.

Hydrofilni slouceniny se podstatne lépe odstranuji z krve
a organismu prostrednictvim ledvin.



Biotransformace xenobiotik je obvykle dvoutazovy
proces.

V prvni fazi jsou na molekulu xenobiotika navazany
reaktivni funkéni skupiny (-OH, -COOH, -NH2, -SH...),
pomoci kterych se takto modifikované xenobiotikum
miuze zapojit do ruznych konjugacénich reakei (druha
faze).

Pokud xenobiotikum samo obsahuje reaktivni
skupinu/ny, vtupuje primo do druhé faze (konjugacni
reakce).

Neéktera xenobiotika se transformuji pouze v prvni fazi,
protozZe jejich fyzikalni/chemické vlastnosti brani
koniueaci.



Ve druhé fazi probihaji syntetické konjugacni reakce s
molekulami xenobiotika modifikovanymi v prvni fazi
biotransformace.

Vznikaji acylderivaty, metylované slouceniny, estery
kyseliny sirové, konjugaty s kyselinou glukuronovou,
glycinem, glutamanem, glutationem apod.

Z hlediska toxicity mohou v prvni fazi vznikat latky méné
nebo vice toxicke, pripadne latky s jinym typem toxicity
anebo farmakologického ticinku.

Ve druhé fazi vznikaji latky vyhradné netoxické a
neaktivni.



