Citratovy cyklus. Syntéza hemu 11

Citratovy cyklus — struktura a trivialni/systematické nazvy intermedidti, enzymy a

kotaktory, latkova bilance, smysl a jeho postaveni v metabolismu, regulace, anabolické a

anaplerotické reakce. Oxidaéni dekarboxylace. Hem — struktura, biosyntéza.

Pribéh citratového cyklu
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1. Doplite strukturni vzorce viech intermediatii a ndzvy enzymii citratového cyklu,
2. Urcele, o jaky typ reakee se jedna u reakei 1--8 citratového cyklu.

3. Uved'te piiklady vzniku acetyl-CoA v matrix mitochondrie.

4. Zdivodnéle, pro¢ neni mozna dehydrogenace citrdtu,

5. Popiste odlisnosti v mechanismu dekarboxylace isocitrdtu a 2-oxoglutaritu.

0. Kierd latka se chova jako kompetitivni inhibitor sukcindtdehydrogenasy?

7. Kiteré kofaktory jsou potiebné pro funkénost citratového cyklu?
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Vyjadiele rovnici celkovou latkovou bilanci citrdtového cyklu:

acetyl~CoA + .NAD +. .+ ..+ HPOZ + H' +2H,0 — ... +...+... +.. 4. .  +GTP*
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Oxidacni dekarboxylace 2-oxoglutaratu
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Popiste prabeh oxidacni dekarboxylace 2-oxoglutaratu, dopliite chybéjici ¢asti.

. Kde dochazi v enzymovém komplexu k oxidaci a které slozky slouzi jako akeeptory elektronii?
. Napiste sumarni rovnici oxida¢ni dekarboxylace 2-oxoglutaratu.

. Uved'te dalsi priklady oxidacni dekarboxylace 2-oxokyselin, s kterymi jste se setkali pii studiu,
. Které kofaktory se Gcastni oxidaéni dekarboxylace 2-oxokyselin?

. Deficit kterych vitamint mize narusit prabeh oxidaéni dekarboxylace 2-oxokyselin?




Regulace citratového eyklu

pyruvat

malat

Dalsi faktory ovliviwjici aktivitu enzymu citratového cyklu: oxalacetat inhibuje @, sukcinyl-CoA inhibuje ©

15, Které enzymy jsou klicové pro regulaci citratového cyklu?

16, Které faktory ovliviuji jejich aktivitu? Které z nich pasobi jako allostericky modulator (negativni,

pozitivni), které jako zpétnovazebny kompelitivni inhibitor?

17. Cim je limitovan prabeh citratového cyklu v buiice, ktera nemé dostatecny pidsun kysliku?

18. Co se déje scitratem, pokud isocitratdehydrogenasa je inhibovana vysokym pomérem

NADH/NAD'?

19. Fluoroacetat je silné toxicka latka. Ktery enzym je touto slouc¢eninou inhibovédn?

20. Jednim z faktort ovliviiujicim rychlost citralového cyklu je dostupnost jeho vychozich substrati.

0

Rovnoviha rcakee @ je viak siln¢ posunuta na stranu maldtu (K ~ 1077). Na ¢em zavisi posun

rovnovahy ve prospéch oxalacetatu?

SJakym zpisobem je metabolizovan acelyl-CoA v hepatocylech v pripadé, Ze je ho nadbytek a

soucasne: a) bunka ma dostatek ATP; b) buitka ma nedostatek oxalacetatu?
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Doplitujici (anaplerotické) reakee citratového cyklu
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22, Ktera z anaplerotickych reakei naznacenych ve schématu je nejvyznamndjsi?
23, Uved’te nazvy enzymt, katalyzujici vznik oxalacetatu v anaplerotickych reakeich.
24. Které aminokyseliny poskytuji svym katabolismem fumarat? Které z nich jsou neesencialni?

25. Ktery vitamin je potiebny pii pfeméné propionyl-CoA na sukcinyl-CoA?

Karboxylace pyruvatu pyruvatkarboxylasou

acelyl~CoA
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20. PopiSte mechanismus karboxylace pyruvatu. Ve kterém bunééném kompartmentu probiha?

27. Ktery kofaktor je nezbytny pro funkei pyruvatkarboxylasy?

Redukéni karboxylace pyruvatu (cytosol)
,Jjabledny enzym®

pyruvat + CO, + NADPH + H"  T=—————* |-maldt+ NADP"

Zpétnd reakee je jednim ze zdrojit NADPH poticbnych pro syntézu mastnych kyselin

Anabolické funkee citratového cyklu
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28. V uvedeném schématu naznacena preména 2-oxoglutardtuna . ................ miize probihat

2 rlznymi reakcemi. O jaky typ reakei se jednd?

29. Jakym mechanismem se dostava citrat do cytoplasmy a jaky je jeho dalsi osud?

30. Glutamin a sloucenina vznikajici transaminaci z oxalacetatu jsou vyuzivany pii syntéze zakladnich

slozek nukleovych kyselin? Uved'te kterych,
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Biosyntéza hemu
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31. Ve kterych bunéénych kompartmentech a ve kteryeh tkédnich probihéa biosyntéza hemu?

32. Jaké jsou hlavni odlignosti ve struktuie a ve vlastnostech porfyrinogent a porfyrin?

33, Ktery enzym je klicovy v regulaci biosyntézy hemu? Které faktory ovliviwuji jeho aktivitu?

34. Proc¢ rada 1¢ki (xenobiotik) zvys$uje aktivitu ALA-synthasy?

35. Pojmenujte enzymy, které jsou potiebné pro preménu 4 PBG na uroporfyrinogen I11.

36. Uved'te priklady proteina, které pouzivaji hem jako kofaktor.
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