


Dvé zakladni podminky zivota

1. Zivé organizmy musi byt schopné samoreplikace

2. Organizmy musi byt schopné katalyzovat
chemickeé reakce efektivné a selektivné
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* proteiny

* biokatalyzatory

* specifické (vzhledem k substratu i ucinku)
* vysoce ucinné

* funguji za mirnych podminek

* mohou byt regulovany

* jn vitro — citlivé na vnejsi podminky



jednoduché proteiny

s kovalentné navazanou prostetickou skupinou
metaloenzymy (viz prednaska Enzymy Il)
oligomerni, multienzymové komplexy
asociované s membranami

ruzna distribuce v téle i v burice

tvori izoformy (izoenzymy)



Frakce Enzym Typ enzymu Funkce enzymu

Pl. membrana | Na*/K*-ATPasa hydrolasa transport ionttl

Jadro DNA/RNA-polymerasa | transferasa syntéza DNA/RNA
ER Glc-6-fosfatasa hydrolasa hydrolyza Glc-6-P
ER cyt-b.-reduktasa oxidoreduktasa desaturace MK

GA galaktosyltransferasa transferasa synt. glykoproteinti
Lyzosom kys. fosfatasa hydrolasa hydrolyza fosfoesteri

Mitochondrie
Peroxisom

Cytosol

sukcinatdehydrogenasa
katalasa

laktatdehydrogenasa

oxidoreduktasa
oxidoreduktasa

oxidoreduktasa

sukcinat — fumarat
rozklad H,0,

laktat — pyruvat




snizuji aktivacni energii = urychluji reakce

Ve

Uci

nnost o mnoho radud vyssi nez u jinych katalyzatoru

reakce s enzymem jsou o 10%-10% rychlejsi nez bez enzymu

nemaji vliv na rovnovaznou konstantu K

z reakce vychazeji nezmeéneény

pomeérné malo stabilni

Free energy —

Transition state, S

AG* (uncatalyzed)
~
//// AG* (catalyzed)
- A Y

Substrate

AG
for the
reaction

Product -

Reaction progress —

Kdyby reakce v biol. systémech nebyly katalyzovany enzymy, byly by tak pomalé,

ze by nemohly zajistit existenci zivé hmot

Biochemie
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Enzymy funguji za mirnych podminek

 za atmosférického tlaku
* Uzké rozmezi teplot - kolem 37 °C
* nad 50 °C vétSinou denaturovany

* Uzké rozmezi pH = pH optimum
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Existuje moznost regulace

MnozZstvi enzymu

Aktivita enzymu

o * regulace
» aktivatory

proteosyntézy a
* inhibitory proteolyzy enzymu

* kovalentni modifikace . ngkteré hormony -

(fosforylace) induktory x represory
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Specifi¢nost enzymu je dvoji

Ucinkova Substratova

* z moznych reakci

e z moznych substratu pro

substratu katalyzuj urcitou reakci si vybiraji

pouze jedinou jediny (nebo jedinou

REAKCI skupinu substratu)

e Casto stereospecifickeé

Biochemie_3 1 enzymy 9



Enzymy jsou stereospecifické katalyzdtory

existuji dva typy premeén:
* achiralni substrat — chiralni produkt . .. enantiomer)

napf. pyruvat — L-laktat, fumarat —» L-malat

* chiralni substrat;;. e, enantiomery —> Produkt
L-alanin — pyruvat (D-alanin nereaguje)
D-glukosa — — pyruvat (L-glukosa nereaguje)
chiralni signalni molekula —> komplex s receptorem — biologicka odpovéd’

chiralni 1€€ivo , ,)agonista —> komplex s receptorem — farmakologicka odpovéd
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adice vodiku na planarni substrat z obou stran

l COOH COOH
O\ _CHgj | |
/C C\O —_—> O—(li— + H—(|3—OH
CH; CHs
H L-laktat + D-laktat

Existuje statisticky stejna pravdépodobnost pristupu reagentu z obou stran
planarniho substratu — proto vznikne racemat



adice vodiku na plandrni substrat pouze z jedné strany

Ox 7l/CH3

(llOOH

N
HO™ > HO=C

.‘ééEEEEEEEEEEEEEE:E::;:...;.;.;.:.:.:.:.:.:.:.:;:;:;:;::::::::: R C H 3

v
l:l:l:l:l,'"
L

‘!::EEEE"=:=:E:E i g L' I d kt ét

\ vznika jediny
e nzym stereoizomer




reakcni centrum je planarni

§

HO—C—H
H—C—OH
H—C—OH

CH,OH

D-fruktosa

enzymova hydrogenace:

CH,OH CHZOH
H—C—OH +=> HO—C—H
HO—C—H  HO—C—H
H—C—OH H—C—OH
H—C—OH H—C—OH
CH,OH CH,OH
D-glucitol D-mannitol

pouze jeden produkt (D-glucitol)



(_:OOH adice z levé

strany

adice z pravé COOH

strany

HO—C—H < > H—C—OH
CH,COOH CH,COOH
L-malat D-malat

fumarat

in vitro vznikne racemicky D,L-malat



Enzymova hydratace fumaratu (CC)

H\O/H Reagent

|

A)O(H;>C=C<EOOH Substrat

Enzym

in vivo vznikne pouze jeden enantiomer (L-malat)
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Vazba chiralniho substratu (léciva) do aktivniho mista enzymu nebo
receptoru

S Yt neucinné lécivo
ucinné lécivo

R ! R R
chiralni substrat | | |

-
i

vazebna
mista enzymu ® ®
O ¢
aktivni enantiomer . neaktivni enantiomer

Biochemie_3 1 enzymy 16




Ndzvoslovi enzymu

Trivialni

* pripona -in, -asa
* pepsin, trypsin

* amylasa, lipasa

e doporucené trivialni

nazvy

Systémove

* pfipona -asa

* nazev obsahuje
informaci o:
1. substratu

2. typu reakce

Biochemie_3 1 enzymy 17



alkoholdehydrogenasa
EC 1.1.1.1 ethanol:NAD*-oxidoreduktasa

* Reakce: ethanol + NAD* — acetaldehyd + NADH + H*

alaninaminotransferasa (ALT)
EC 2.6.1.2 L-alanin:2-oxoglutarat-aminotransferasa

« Reakce: L-alanin + 2-oxoglutarat — pyruvat + L-glutamat



TEST

Klasifikace enzymu:
Sest trid podle typu reakce

1. oxidoreduktasy 4. lyasy
2. transferasy 5. isomerasy

3. hydrolasy 6. ligasy

Kazda tfida ma dalsi podtridy

Biochemie_3 1 enzymy
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1 Oxidoreduktasy

katalyzuji oxidaci nebo redukci substratu

podtridy:

dehydrogenasy katalyzuji transfer 2 H atom(

oxygenasy katalyzuji zabudovani jednoho nebo dvou O atom( do

substratu (monooxygenasy, dioxygenasy)

oxidasy katalyzuji transfer elektront mezi substraty
(cytochrom-c-oxidasa, ferroxidasa)

peroxidasy katalyzuji rozklad peroxidu

ethanol + NAD* — acetaldehyd + NADH + H*
Doporuceny nazev: alkohol dehydrogenasa

Systematicky nazev: ethanol:NAD* oxidoreduktasa



2 Transferasy

 katalyzuji transfer skupiny za jednoho substratu na druhy
Podtridy:
* aminotransferasy, methyltransferasy, glukosyltransferasy

* fosfomutasy - transfer skupiny PO,2~ v ramci jedné molekuly
* kinasy - fosforylace substratl = transfer fosforylu PO;%~ z ATP

na substrat (hexokinasy, proteinkinasy).

glukosa + ATP — glukosa-6-P + ADP
Doporuceny nazev: glukokinasa

Systematicky nazev: ATP:D-glukosa fosfotransferasa



HO

OH

O. OH \‘ O
glukokinasa
@)H > + ATP > <(‘)H > + ADP

Priklad: Fosforylace glukosy

|
OH OH
glukosa glukosa-6-fosfat
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3 Hydrolasy
katalyzuji hydrolytické stépeni esterd, glykosidi, amidd, peptidi apod.
podtiidy:
esterasy (lipasy, fosfolipasy, ribonukleasy, fosfatasy)
glykosidasy (sacharasa, maltasa, amylasa)

proteinasy a peptidasy (pepsin, trypsin, kathepsiny,
dipeptidasy, karboxypeptidasy, aminopeptidasy)

amidasy (glutaminasa, asparaginasa)
ATPasy (stépi anhydridové vazby v ATP)

glukosa-6-P + H,0 — glukosa + P,
Doporuceny nazev: glukosa-6-fosfatasa

Systematicky nazev: glukosa-6-fosfat fosfohydrolasa



Priklad: Fosfatasa

x4
o> HO
oo ©
O OH glukosa-6-fosfatasa O OH O@ //O
~
OH + H,0 > OH + O/GF;\OH
OH OH
OH OH

glukosa-6-fosfat glukosa

Biochemie_3 1 enzymy 24



ATP ADP

O

I
Enzym—Serin—OH Enzym—Seri n—O—I?—O@
O@




Hydrolasa Typ Stépené vazby
Glukosidasa glykosidova
Galaktosidasa glykosidova
Hyaluronidasa glykosidova
Arylsulfatasa sulfoesterova
Lysozym glykosidova
Kathepsin peptidova
Kolagenasa peptidova
Elastasa peptidova
Ribonukleasa fosfodiesterova
Lipasa esterova
Fosfatasa fosfoesterova
Ceramidasa amidova

Biochemie_3_1 enzymy

Hydrolasy stépi vazby vzniklé kondenzaci
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* slozenina, (fec. lysis stépit) + (od enzym)

hydrolasa, glykosidasa, stépi B-1,4-glykosidovou vazbu
v bakterialnich mukopolysacharidech

ve slinach, slzach, sekretech apod.

* slozenina, z rectiny, lysis — stépit, soma — télo
* typicka pro zivocCisné bunky
* kyselé pH, obsahuje cetné kyselé hydrolasy



4 Lyasy

e katalyzuji stépeni nebo vznik vazeb C-C, C-0O, C—N, C-S
odstranénim (nebo pfidanim) malé molekuly jako H,0, CO,, NH,

e amoniak lyasy (histidinamoniaklyasa — histidasa)

e dekarboxylasy (karboxylyasy)

e aldolasy (Stépeni nebo vznik aldolu)

e (de)hydratasy (karbonatdehydratasa, enolasa)

e synthasy (citratsynthasa)

fumardat + H,0 — L-malat

I + H,0 HO—C—H
SN 2 |
HOOC™ H CH,—COOH

Doporuceny nazev: fumarat hydratasa



5 Isomerasy

*  katalyzuji intramolekularni presmyky
priklady:

* epimerasy

*  racemasy

*  mutasy

UDP-glukosa — UDP-galaktosa

Doporuceny nazev: UDP-glukosa 4-epimerasa

Biochemie_3 1 enzymy
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6 Ligasy

katalyzuji vznik vazeb C—C, C-0, C—N za soucasného stépeni ATP
priklady:
karboxylasy

synthetasy (napr. glutaminsynthetasa)

POZOR: odlisujte od synthasy (skupina 4)

Pyruvat + CO, + ATP + H,0 — oxalacetat + ADP + P,

Doporuceny nazev: pyruvatkarboxylasa



Enzym (Trida)

Schéma reakce / Typ reakce

Kinasa substrat-OH + ATP — substrat-O-P + ADP
(Transferasa) fosforylace = transfer fosforylu z ATP na substrat
Fosfatasa substrat-O-P + H,O — substrat-OH + P,
(Hydrolasa) hydrolyza fosfoesterové vazby

Fosforylasa
(Transferasa)

(glykogen), + P, — (glykogen), , + glukosa-1-P

fosforolyza = stépeni O-glykosidove vazby fosfatem =

transfer glukosylu na anorganicky fosfat

Biochemie_3_1 enzymy
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Stépeni substratu vodou, velmi Casté v GIT, napt.:

Hydrolyza |sacharosa + H,O — glukosa + fruktosa
(Skrob), + H,O — maltosa + (Skrob),,_,
] Stépeni O-glykosidove vazby fosfatem:
Fosforolyza
(glykogen),, + P; — (glykogen), _, + glukosa-1-P
Stépeni vazby C-C sirou z koenzymu A (skupina —SH)
Thiolyza pi1 B-oxidaci MK nebo stépeni ketolatek,

RCH,COCH,CO-SCoA + CoA-SH — RCH,CO-SCoA + CH,CO-SCoA




TEST

Kofaktory enzymu

* nizkomolekularni neproteinové slouceniny
* prenaseji 2 H nebo e- — oxidoreduktasy

* prenaseji skupiny — transferasy

* pevné vdzané - prosteticka skupina

* volné vazané - koenzymy (kosubstraty)

Biochemie_3 1 enzymy
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enzym

substrat

kofaktor

4—
—

1. substrat(y) — nizkomolekularni

2. kofaktor — nizkomolekularni

produkt + kofaktor

} primo spolu reaguiji

modif

3. enzym — vysokomolekularni, koordinuje a urychluje reakci

Pozn.: nékteré reakce probihaji bez kofaktoru (napf. hydrolyzy),
substraty mohou byt i vysokomolekularni



Oxidovana forma

Redukovana forma

Funkce kofaktoru

NAD*

NADP*

FAD

Dihydrobiopterin (BH,)
Molybdopterin,q
Lipoat

Ubichinon (Q)
Hem-Fe3*
Nehem-S-Fe3*
Glutathion .4 (G-S-S-G)

NADH+H*

NADPH+H"*

FADH,
tetrahydrobiopterin (BH,)
molybdopterin,
dihydrolipoat

ubichinol (QH,)
hem-Fe?*

nehem-S-Fe?*

glutathion 4, (GSH)

NAD™* akceptor 2 H
NADPH+H* donor 2 H
FAD akceptor 2 H

BH, donor 2 H

pienos elektronii

pienos H + acylu

pienos 2 elektronii a 2 H*
pienos 1 elektronu

pienos 1 elektronu

2 GSH donor 2 H




* nikotinamidadenindinukleotid
 kofaktor dehydrogenas
2H=H +H"

e odnima 2H ze substratu

* jeden se jako hydridovy anion H aduje do p-
polohy pyridiniového kruhu

e druhy se jako proton H* vaze na enzym



adice hydridového aniontu

'

/ CONH; adenin NH2
pyridinium | anhydrid N
2\
NN
N ester O O  ester </ |
@ 1 1 ~
CH,—O—P—0O—P—0—CH, N N

N-glykosidov a
vazba

OH

O

HO

ribosa

|
OH

|
OH

difosfore€na kys.

O

7

OH

Biochemie_3 1 enzymy

OH

ribosa

N-glykosidova
vazba
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Redoxni par kofaktoru

H H
N Ho _H
~ |
NN
ITI@ ITI

oxidovana forma NAD* redukovana forma NADH
aromaticky kruh aromaticita zcela porusena
ctyrvazny dusik trojvazny dusik
kladny naboj na dusiku neutralni sloucenina

vysoky obsah energie

Biochemie_3L_enzymy 38




Dehydrogenace plsobenim NAD*

* substrat ztraci 2 atomy H ze skupin:

* primarni alkoholova skupina -CH,-OH

e sekundarni alkoholova skupina >CH-OH
* sekundarni aminova skupina >CH-NH,

* vznika dvojna vazba (C=0, C=N)

Biochemie_3 1 enzymy
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Substrat

Produkt

primarni alkohol
sekundarni alkohol
aldehyd hydrat
hemiacetal
cyklicky hemiacetal
hydroxykyselina

aminokyselina

aldehyd

keton

karboxylova kyselina
ester

lakton

oxokyselina

Iminokyselina




Dehydrogenace ethanolu
(alkoholdehydrogenasa)

G 1

HiC—C—0 + NAD® - |—|3c—$//
H H

41



Dehydrogenace glutamatu
(glutamatdehydrogenasa)

H  COOH
N C|3 H
H CH,  + NAD®
ok
COOH

2-aminokyselina

(llOOH

HN=C

>

|
T
T
COOH

+ NADH + H®

2-iminokyselina

42



» Citratovy cyklus:
isocitratdehydrogenasa
2-oxoglutardtdehydrogenasa
malatdehydrogenasa

* Glykolyza:

lyceraldehyd-3-P
dghzldrogenagla

laktatdehydrogenasa
 Oxidace ethanolu:

alkoholdehydrogenasa

acetaldehyddehydrogenasa



donor 2H pfri hydrogenaci

kofaktor (MK, cholesterol)
regenerace GSH v erytrocytech !

kofaktor

cholesterol — — zlucové kyseliny

kalciol — — kalcitriol

xenobiotikum — hydroxylované xenobiotikum

obecné schéma hydroxylace:

R-H+ O, + NADPH+H* — R-OH + H,0 + NADP~



* flavinadenindinukleotid
 kofaktor flavinovych dehydrogenas
* dehydrogenace -CH,-CH,- skupiny

* 2H se vazou na dva dusiky riboflavinu



HaC N A o .
I\NH dimethylisoalloxazin
PN

HsC N~ N7 0 |
(|:H2 adenin
CH-OH NH,
ribitol  CH-OH
| N— =~ N
GHoH 9 0 ¢ T
CH,—O0—P—0—P—0—CH, Ny
OH OH O
difosfat ribosa

OH OH



Redoxni par kofaktoru

0O 10
L N CHa CHa
_ -
O”>N" DN CHs o CHs
1 .

oxidovana foPkidimna forma  redukovana forma FADH,  redukovana forma
aromaticky systém aromaticita caste€né porusena
neutralni sloucenina neutralni sloucenina

vysoky obsah energie
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Dehydrogenace sukcinatu na fumarat
(flavinova dehydrogenasa)

COOH H. _COOH
CH ¢

2 L EAD - g + FADH,
CH, HOOC™ ~H

COOH

Biochemie_3 1 enzymy 48



Tetrahydrobiopterin (BH,)
je hydrogenachni ¢inidlo

 kofaktor hydroxylacnich reakci
* poskytuje 2H na atom O za vzniku vody

 oxiduje se na chinoidni dihydrobiopterin

49



Dehydrogenace tetrahydrobiopterinu

O OH
| v L cn
“NT e
2H = 7 OH
\ / N N
H
tetrahydrobiopterin dihydrobiopterin
(BH 4) (BH 2)

chinoidni

Biochemie_3 1 enzymy 50



CllOOH | COOH
! |
HzN_ﬁ:H + OO0 * BHy - H2N—C|2H + H,0 + BH,
CH;
H OH

fenylalanin tyrosin



derivat 1,4-benzochinonu e L o
soucast dychaciho retézce e
postupneé prijima elektron a proton (2x)

redukuje se na semiubichinon a ubichinol



OH OH
H3;CO I CHs o ®
e(9 + H@ e + H
> >
H3;CO I R )
O OH
ubichinon semiubichinon ubichinol
nema arom. kruh arom. kruh + radikal difenol
elektron (e”) a proton (H*) maji rGzny plvod: elektron pochazi z red.

kofaktor( (=Zivin), H* z matrix mitochondrie

R = polyisoprenoidni retézec = lipofilni charakter



e prenasi 1 elektron
* cytochromy jsou hemoproteiny, slozky DR

* nastava reverzibilni prechod mezi Fe’* a Fe3*



Nehemove zelezo - klastr Fe,S,

\3/1 \4’

ys ys yS ys

oxidovany stav redukovany stav

Jen jeden ion Zeleza méni své oxidacni Cislo
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na pteridinovém systému navazan heterocyklus s

molybdenem
strukturni vzorec — viz seminare
kofaktor oxygenas

napf. xanthinoxidasa, sulfitoxidasa



Xanthinoxidasa: oxygenace purinu

oH OH OH
A — 0 —
k J HO)QN IIEIIJ HO \N ||>|I OH

N N
H

hypoxanthin ——> xanthin ——> mocova kys.
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cystein

HSO;” + H,O — SO,> + 3H" + 2 ¢

/ okyseluji ECT J

plazma (0,5 mmol/l)

y redukuji Mo
moc

(viz také seminare str. 46)



e cyklicky disulfid (-S-S-)
 1,2-dithiolan-3-pentanova kyselina

* amidova vazba na lysin enzymu

* prijetim 2H vzniknou dve -SH skupiny

* soucast komplexni oxidacni dekarboxylace 2-

oxokyselin (pyruvat, 2-0OG)



Hydrogenace lipoatu

(Y\/\/CONH—Lys—Enzym

S—S lipoat

l 2H
/\/\/\/CONH—Lys—Enzym

H H
dihydrolipoat

Biochemie_3 1 enzymy
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tripeptid

y-glutamylcysteinylglycin

kofaktor glutathionperoxidasy (obsahuje selenocystein)

redukce H,0, na vodu

2 G-SH + H-0-O-H — G-S-5-G + 2 H20

= Slouceniny s -SH skupinou maji redukéni vlastnosti<



Dehydrogenace dvou molekul GSH

NH, H o) O (|3H2
HOOC ” Y\N/\COOH |S
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Vitamin

Kofaktor

Prenasena skupina

(vznika v téle)
(vznika v téle)
Listova kys.
Biotin
Thiamin
Pyridoxin

Pantothenova kys.

(vznika v téle)
[Methionin]
Kyanokobalamin

ATP

PAPS

H,-folat
karboxybiotin
thiamindifosfat
pyridoxalfosfat
CoA-SH
dihydrolipoat
SAM
methylkobalamin

-PO,?*

-SO,%

C, skupiny

CO,

tzv. aktivni aldehyd
-NH,

acyl

acyl

-CH,

-CH,




R—(IZH—COOH

NH-
/ vznikd aldimin (Schiffova baze)
H \C//O ﬁ
_ CH20—P—OH
| OH
N
N



aminokyselina

R—CllH—COOH R—(liH—COOH R—ﬁ—COOH R—ﬁ—COOH
NH N O oxokyselina
S, | — | 9
CHZ CHzNHZ

H\C//O ~H0 )Ci
PN -
=

Schiffova baze

pyridoxal

N PN

pyridoxamin

HOOC—(l‘T—CHZCHZCOOH
O 2-oxoglutarat

CH,NH, 120

=

pyridoxamin

HOOC—(llH—CHzC H,COOH

H,O NH, glutamat
H\C//O
PR
Biochemie_3 1 enzymy . 65
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ATP (adenosintrifosfat)

vyznam je dvoiji:
1. makroergni sloucenina

2. kofaktor kinas — fosforylacni Cinidlo

66



anhydrid NHZ

T e

@opopopo

@ @ © \l/o \ N-glykosidova
O O O \ vagzga

—/

OH OH




Fosforylace substratu

substrat ATP (4-)

fosforylovany substrat'(2-j-<™ ADP (3-)

68



NH->
3’-fosfoadenosin-5’-fosfosulfat
N~ N
L >
smiSeny anhydrid H,SO, a H;PO, KN N

esterifikace —OH skupin kys. sirovou o (||) (”)
O—ﬁ—O—Fl’—O—CHZ o
sulfatované sfingoglykolipidy a O o®
glykosaminoglykany
o , ¢ O
(chondroitin sulfat, keratan sulfat) ©O0—pP=0



 kofaktor karboxylacnich reakci

* karboxylace biotinu vyzaduje ATP

CO, ATP

\ ﬁ ADP + P ﬁ
\
i e . \/C—N/\NH

= HO

S COOH g COOH

biotin karboxybiotin



S COOH
Biotin—COOH Biotin—H
pyruv atkarboxylasa
- +
ch—%—COOH HOOC—CHZ—(I“T—COOH
O O

pyruvat oxalacetat



Kofaktor Dekarboxylace
... | pyruvat — acetyl-CoA + CO, )
Thiamin-diP 2-oxoglutarat — sukcinyl-CoA + CO,
Pyridoxal-P | aminokyselina — amin + CO,
Zadny acetoacetat — aceton + CO, (neenzymova, spontanni)
Kofaktor Karboxylace
pyruvat + CO, + ATP — oxalacetat
Biotin acetyl-CoA + CO, + ATP — malonyl-CoA
propionyl-CoA + CO, + ATP — methylmalonyl-CoA — sukcinyl-CoA
karboxylace (+ ATP) béhem katabolismu Val, Leu, Ile
Fylochinon | protein-Glu + O, + fylochinon,4 + CO, — protein-y-karboxyGlu
(vitamin K') | posttransla¢ni karboxylace glutamatu, sraZeni krve

Zadny

Hb-NH, + CO, - Hb-NH-COOH (nestabilni Hb-karbamat, spontann¢)
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Koenzym A (CoA-SH)

* prenasi acyly

* vazané na atom siry

* thioesterova vazba

* acyl-CoA je aktivovany acyl
* napr. acetyl-CoA

Biochemie_3_1 enzymy
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N
7~
vazba acylu \N N
beta-alanin O GHa IO
O ,C~CH-C~CH,=0P-0-P-O-CH,
C—CH,—CH>—HN € <
HS=CH,—CH,—HN” HO CHs " 0 O\

cysteamin pantoové
kyselina
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soucast komplexni oxidacni dekarboxylace 2-oxokyselin
pyruvatdehydrogenasa
2-oxoglutaratdehydrogenasa

oxiduje aktivovany aldehyd (na TDP) a prenasi acyl jako thioester na koenzym A:

(Y\/\/CO—NH—Lys—Enzym
— R,-CH-TDP
(oxidovana forma) ST S ! gH
H-TDP
. : : CO—-NH-Lys—Enzym -2H
S-Acyldihydrolipoamid
(redukovana forma) K CoA-SH

H |
R-CO R-CO-S-CoA
(\s(\/\/CO—N H—-Lys—Enzym
(redukovana forma)
= X
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S-Adenosylmethionin (SAM)

,aktivni methyl” trojvazna sira = sulfoniovy kation
kofaktor methylacnich reakci:

ethanolamin - cholin

guanidinacetat - kreatin

noradrenalin - adrenalin

z methioninu vznikd homocystein

pro remethylaci homocysteinu je nutny methyl-FH, a B, kofaktor

Biochemie_3 1 enzymy
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S-Adenosylmethionin (SAM)

NH;
N
N 7~
\
@@
Hy N

O

T

S
HOOC—CH—CH,CH; &

NH-
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OH O COOH

5
I |
> N._6 CHZNH4©7C—NH—C|:H glutamov kys.
s

G
H,N N N p-aminobenzoov a kys. CH,
|
pteridin 8 COOH

pfenos jednouhlikatych skupin

ﬂ COOH
CH2NH C—NH—CHCH,CH,COOH

anI

x



viz schémata:

Seminare, str. 26
Harper(CZ), str. 613

Ov)fldacm Vzorec Nazev Metabolicky puvod / Komentar
Cislo C

redukce methylen-FH,,

- “CH, methy| methyl-FH, spolupracuje s B, pfi methylaci homocysteinu

) Ay serin, glycin

I CH, methylen syntéza d-TMP — DNA

r CH= methenyl deanjlnace forml’mmo’—F,H4 (z histidinu)
syntéza purinovych bazi

Al CH=0 formyl tryptpfan - for,mlat —> formyl
syntéza purinovych bazi

+1 -CH=NH | formimino | histidin




i) B R =CN nebo OH
Hall korinovy cyklus
-H
O H¢ A CH, HH,
=
B H,C H. ) H - q
. ol &
. o 0
H H iZH,
Hal e CH;
o Hi- _ o
H CHs
lo (XX
'-.P-" "'-,H
Ho™ o7 o CH;
OH : : :
hydroxokobalamin - terapie otravy kyanidy
'S vaze kyanidové anionty na netoxicky
HO kyanokobalamin




B,, kofaktor je methyl nebo deoxyadenosylkobalamin,

je nutny pro dve reakce v téle

* homocystein — methionin
BlZ

* homocystein ->— propionyl-CoA — sukcinyl-CoA

e obé reakce na jedné strance: Seminare, str. 45
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CH;
@
N~ N N\
)\ | ||\ CH,CH,OH
H3C N NH; S

kofaktor je thiamindifosfat (TDP)
oxidacni dekarboxylace pyruvatu, 2-oxoglutaratu (CC)
pyruvat — acetyl-CoA, 2-oxoglutarat — sukcinyl-CoA (CC)

transketolasova reakce v pentosovém cyklu



Thiamindifosfat (TDP) je kofaktorem
oxidacni dekarboxylace pyruvatu

CHs
_ @ O O

N N \ I I o

| ||\ CH,CH,—O—P—0—P—0
~ | I@
HsC~ N NHzI S o° O

vazba pyruvatu a jeho dekarboxylace

TDP

glukosa — pyruvat — acetyl-CoA

!
CC
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