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Citratovy cyklus

- Synonyma: cyklus trikarboxylovych kyselin - TCA,
Krebsuv cyklus

« Katabolicky pochod (nejen, ale prevazné)

« Spojnice metabolismu sacharidy, lipidu a
aminokyselin

« Odbouravd aktivni acetdt vznikly

o oxidacni dekarboxylaci pyruvatu (pochazejicino z glykolyzy)
o nebo B-oxidaci mastnych kyselin — viz prislusnd kapitola

« Vstupy a vystupy dalSich metabolitU
« Lokalisovan v mitochondridini matrix
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Cyklicky prubeh

Reakce acetylCoA s oxalacetdtem — citrat
Premeny dehydrogenacemi a dekarboxylacemi
Vystup startovni molekuly oxalacetatu
Formulovan H. Krebsem (Oxford 1937), NC 1953

.o

o DIlCi zjisténi jiz dfive — A. Szent-Gyorgyi, F. Knoop, C. Martius
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Prubéeh TCA

Enzymy
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Citrat syntasa
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« Bez UCasti ATP
o Aldolovd kondensace
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Citrat syntasa
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e Usporddany mechanismus

nejprve vazba oxalacetdtu

pak acetylCoA

hydrolytické misto se zformuje nakonec
nehydrolyzuje se acetylCoA, ale citrylCoA
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Citrat syntasa

Oxaloacetate-
binding sites

« Homodimer (savci)

o podjednotky po 49 kDa
o zména konformace
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Akonitasa
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« Ustavenirovnovdahy
« Fe-S protein (klastr Fe,S,)

o vnitfini oxidoredukce (no net)
o Rovnovdaziny stav 9:1:1(dle cMg?)

® Footer Text



[socitrat dehydrogenasa
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« Dvoustupnova preména

o dehydrogenace
o dekarboxylace B-karboxylu
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a — ketoglutaratdehydrogenasa
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« Multienzymovy komplex — analog pyruvat DH
o Lipoamid DH stejnd
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SukcinylCoA syntetasa

CoA—S
\C///O COO-
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« Opacny smér
« GITP - ekvivalent ATP

o Specidlni funkce GTP
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SukcinylCoA syntetasa
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o Obecnéjsi mechanismus prenosu ~P
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Sukcinat dehydrogenasa

COO~™ FAD FADH,
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« Membrdanove vazany enzym

o Ostatni enzymy TCA rozpustény v matrix
o Reoxidace prostetické skupiny FADH,
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Sukcinat dehydrogenasa

Complex Il

- )

Inter-membrane Space

Komplex 4 podjednoftt

o 2 katalytické
o 2 membrdnové
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Fumarasa
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« Adice vody, lyasa
« Stereospecificita — L-maldt
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Malat dehydrogenasa

COO~™ NAD NADH + H*

9) COO~
\ /
A \ / \ﬁ'

7

H—C—H H—(‘Z—H
COO™ COO™
Malate Oxaloacetate

e AGO=+ ,K=103

® Footer Text 11/26/2012 @20






Bilance TCA

CH,CO.SCOA + 3H,0O + 3NAD* + FAD )
HSCOA + 2CO, + 3 NADH + 3 H* + FADH,

Energeticka
« |1 GIP (2 GTP/glukosu)
« Dalsi energie se ziska oxidaci NADH a FADH,

Proces striktné respiracni — provazan s dychacim
retezcem
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Anabolicky vyznam TCA

« Vyvojove starsi Amfibolicki povaha eyklu
o Funkce za anaerobnich saerrioy ﬂ Tl“'?_’_]
podminek | T 1
o Adaptace pro aerobni @T :

organismy

« U mikroorganismu

o NeUplny TCA za anaerobiosy
o Smysl vyslovené katabolicky

n;;bm;:lccc C3

Vzdjemneé vztahy mezi TCA
a metabolismem sacharidy,
lipid0 a aminokyselin.
ZvIastni vyznam ma
biosysntetickd draha syntézy
porfyrinu (modre)

e L (V]
modéovinavy paf w,-l' ny val, lle
l;:'r.?u'; Mel, Thr

aramat icke
aminakyselingy
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Anaplerotickeé drahy

« Doplnéni metabolitu

o Odcerpanych z TCA k nezbytnym biosyntetickym Ucelim
o Prevadénych na zdsobni formy (glukosal)

« U Zivocichu

o karboxylace pyruvdatu (vzniklého hlavné glykolyzou)
o produkty katabolismu aminokyselin
o Zavisi na prisunu sacharidd

* Mikroorganismy a rostliny

o Jsou schopny doplnovat metabolity TCA iz jednodussich Iatek
(dvouuhlikaté metabolity — z MK apod.)

o Anaplerotické dradhy nezdvislé na prisunu sacharidd
o 2enzymy fzv. glyoxyldtového cyklu —isocitratlyasa a maldtsyntasa
o Zivocichové nemaiji — nepotvrzené zpravy
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Glyoxylatova draha (zkratka)

Glyoxylitovy cyklus:
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« Preklenuti dekarboxylacnich kroku
« 2CH3CO.SCoAmm HOOC.CO.CH2.COOH + 2 HSCoA
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