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Kapcsolt reakeidok

AG értéke negativ (exergonikus reakeid): spontan,
energiabevitel nélkiil végbemegy

AG értéke pozitiv (endergonikus reakcio): nem megy végbe
spontan

Végbemehet, ha egy exergonikus reakcioval osszekapcsoljuk
¢és az eredo szabadenergiavaltozas negativ.
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~ * A C3-foszfat-csoport hidrolizisének

i AG"-értéke

o-D-gluk6z-6-P a-D-glukéz




ADP/ATP koncentracio: 2-10 mM

Nyugalomban: 145 kg ATP/24h
Teljes készlet: 51 ¢

Reciklalas Aerob

Anaerob lehetosegek



Elektrontranszfer, a fontosabb elektronszallito molekulak
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keményito
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Glucose (an aldohexose)

’ 1 ) aldehyde
E H— ? — Egroup
H -—2C — OH
HO —3<|: somes
H -—‘C — OH
"
H— C — OH
6
CH20H

straight-chain form

Fructose (a ketohexose)

|
H—'c — OH
:-Ef -----  ketone
:-?fffja'group
HO —3T —H
H —-‘<I: — OH
H——P?-—-OH
6
CH,OH

straight-chain form
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Egyszeru diffuzio: az anyag a koncentraciogradiens iranyaba
szabadon permeal a membranon keresztil. Viszonylag ritka.

srlei

@ Diffusion

> Passive transport

Facilitated diffusion

-

Active transport
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Glikoz transzport

A glukoz felvételét koncentraciogradiensével szemben, a Na*
elektrokémiai gradiensének megfelelo iranyu transzportja

hajtja. A Na* elektrokémiai gradiense azonban el6zoleg ATP
hidrolizisének terhére alakult ki a Na*™, K" pumpa segitségével.

glucose Na’
glucose-Na" symport

apical end
glucose Na’
ATP \ ADP + P,
basal end
GLUT2 Na" pump
V

Intestinal epithelial cell 1



Glukoz transzporterek (GLUT csalad)

*GLUT 1: voérosvértest, agy, izom zsirszovet, mikodése nem
inzulinfiiggo

*GLUT 2: m4jsejtek, pancreas [-sejtek, vese, vékonybél, magas K,
érték

*GLUT 3: idegsejtek, alacsony K, érték
*GLUT 4: izom, zsirszovet, inzulindependens

*GLUT 5: fruktoztranszporter

13
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Sugar moiety

A GLUT 4 szerkezete

Plasma
membrane
O

Cytoplasm

Nature Reviews | Molecular Cell Biology

Inzulin
—




Glikolizis

Minden emberi sejt képes glikolizisre. A glukéz a
metabolizmus kozponti tapanyaga, minden sejt képes
hasznositani.

glykys = édes, lysis = hasitas

emberi szervezet napi glukozigénye: kb. 160 ¢

kozponti idegrendszer, agy: 120 g
ATP- szintézis: 40 g

Intermedierjei anabolikus szerepet is betolthetnek.

Lehetové teszi az ATP termelést anaerob korilmények kozott
IS.
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A glikolizis reakcioi

Az elsoként megismert metabolikus ut.
Valamennyi reakcioja a citoszolban jatszodik le.

Enzimel multienzim komplexeket alkotnak

3

Az intermedierek gyors, csatornazott utjat biztositjak egyik
enzimtol a masikig

Az intermedierek mindegyike foszforilalt (negativ toltés)

l

A sejtmembran atjarhatatlan szamukra

Reverzibilis és irreverzibilis reakciok "



A glikolizis 1. hat szénatomos szakasza

1. glukoz + ATP = glukoz-6-foszfat + ADP
enzimek: glukokinaz, hexokinaz
Irreverzibilis

H H
Glucose

l: Il ! Hexokinase

ADP

CHEU—'@
H H H
OH H
HO OH

H OH
Glucose-6-phosphate

Copyright @ Pearson Education, Inc., publishing as Benjamin Cummings



CH,OH

H/H H
OH H
HO OH

H OH
Glucose

l; ll ! Hexokinase

ADP

CH.0—P

2. glukoz-6-foszfat —p fruktoz-6-foszfat
wd enzim: foszfoglukéz-izomeraz

HO OH H OH

= reverzibilis

Glucose-6-phosphate

ﬁ”‘“““"g'”“““"‘”"“ 3. Frukt6z-6-foszfit + ATP ———————p

CH20—® y ° /4
O §HaoH —p fruktoz-1,6-biszfoszfat + ADP
H OH - ° r
enzim: foszfofruktokinaz |
Frut:tusa-ﬁ phusphata il eue
Irreverzibilis

Phosphofructokinase

a glikolizis elkotelezo reakcioja

gl

Copyright & Pearson Education, Inc., publishing as Benjamin Cummings
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4, fruktoz-1,6-biszfoszfat

/ N\

o0 glicerinaldehid-3-foszfat dihidroxi-aceton-foszfat

HA H
Q enzim: aldolaz, reverzibilis

H OH
Glucose )
5. A két tridzfoszfat atalakulhat
| Hexokinase  egymasba tri0z-foszfat-izomeraz
ADP katalizalta, reverzibilis reakcié soran.
0@ . .
uA An ( \}
HO\OH HAL ®—0—CH, 0_ CH,—0—®
H OH H 9 "o OH
Glucose-6-phosphate HO H
- Fructose-
ﬂPhnsphaglumusumerase 1, 6-bisphosphate
CH,0—® |_| Aldolase
Q.
H: :HD CH,OH (} O
H OH P —0—CH, T
| Isomerase C—0
Frut:tusa-ﬁ phusphata f—o — LHoH
CH,OH {— SH—0—@
Phosphofructokinase Dihydroxyacetone Glyceraldehyde-
phosphate 3-phosphate

‘”' U 19
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A glikolizis 2. harom szénatomos

szakasza .
2 NAD* Triose phosphate a
dehydrogenase
2 [NADH] 2@
+ 2 H*
2 ®—o0—c=o0
CHOH
CH,—O0—P
1, 3-Bisphosphoglycerate
2 ADP
ll ||! l! | Phosphoglycerokinase
2 ?_
?=0
CHOH
CH;—0—P
3-Phosphoglycerate
Phosphoglyceromutase
&,

Copyright & Pearson Educaticn, Inc., publishing as Benjamin Cummings

|

2 0
cC=0
H—t|:—0—®
CH;OH
2-Phosphoglycerate
6. glicerinaldehid-3-foszfat 1,3-biszfoszfoglicerat

enzim: glicerinaldehid-3-foszfat dehidrogenaz
reverzibilis

7. 1,3-biszfoszfoglicerat + ADP m——)
—)  3-foszfoglicerat + ATP

enzim: foszfoglicerat kinaz, reverzibilis
szubsztrat szintu foszforilacio

8. 3-foszfoglicerat == 2-foszfoglicerat
enzim: foszfoglicerat mutaz, reverzibilis

20



9. 2-foszfoglicerat —=——————————)p  fo

szfoenolpiruvat

enzim: enoldz (2-foszfoglicerat anhidrataz) reverzibilis

10. foszfoenolpiruvat + ADP
—y  piruvat + ATP

enzim: piruvat kinaz, irreverzibilis

szubsztrat szintli foszforilacio

1, 3-Bisphosphoglycerate

2 ADP
II “l‘l I: Phosphoglycerokinase
2 '
c=0
éHDH
CH,—0— @)

3-Phosphoglycerate

Phosphoglyceromutase

===

2 ?‘
F=°
H—C—O0—P

CH.OH
2-Phosphoglycerate

Enolase
2H,0 ‘/@

2 0~
¢—o
0@
h,

Phosphoenolpyruvate
2 ADP

Pyruvate kinase

2 o~

")
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21



N
N




A keletkezett piruvat sorsa a sejt tipusatol, illetve
oxigénellatottsagatol figg

aerob: piruvat— acetil-CoA > citratciklus
anaerob: piruvat > laktat (enzim: laktat-dehidrogendz)
Dmcfo_ NapH+H* N
bo N o ¢ow
:HS i |--|1-.I:i.;-Li-l-l|Tnc-.u- 'Hs
acetaldehid Pyruvate ‘ L Lactate
cn% o Co, NADH +H*
¢ we I o  H | @ OH
etanol 0o VAN WG L 05
pyruvate aleoho
CH;  decarboxylase CH, dehydrogenase CHs
alkoholos erjedés ~ Fyruvete Acetaldehyde Ethanol
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A glikolizis energiamérlege

anaerob: glukoz + 2P, + 2 ADP == 2 Jaktat + 2 ATP + 2
H,O

aerob: glukoz + 2P-| + 2 ADP + 2 NAD*

2 piruvat + 2 ATP + 2 H,O + 2 NADH + 2 H*
2 NADH - - - -» 4-6 ATP >: 36-38 ATP

—

° r CYTOSOL MITCHONDRION
2 piruvat .
>
\ Hsmﬁ'ﬁ: oS
\ membrane
\ \ \ GLYCOLYSIS / fy—
* Glucose |:> Pyrlfuane @d WLl TE AL
2*4 NADH\\ 2 1 FADH2 CoA ‘ EwioxDATIEN
| =
\

| \ :

| \ :

I \ [ +2atP — 0 to about 2 ATP +2 A + |

I \ ‘ by substrate-level depending on shuttle by substrate-level by oxidative

phosphorylation that transports electrons  phosphorylation phosphorylation

X 4 AT P . from NADH in cytosol

24 ATP 5 24’

( I P Copyrght © Pearson Education, Ine., publishing as Benjamin Cummings




Glukoneogenezis

Glukoz szintézis nem szénhidrat

prekurzorokbol (tejsav,
glukoplasztikus aminosavak, glicerol,
propionsav).

Harom lépés Kivételével a glikolizis
megforditasa. Kivételek az
iIrreverzibilis 1épések és az oket
katalizalé enzimek:

1. Hexokinaz
2. Foszfofruktokinaz |

3. Piruvat kinaz

Pyruvate

HCO, +
pyruvate carhoxylase

Oxaloacetate

PEP carboxykinase
CO. +

PEP

1 L enolase

2-Phosphoglycerate
1 L phosphoglycerate mutase

3-Phosphoglycerate

m phosphoglycerate kinase

1,3-Bisphoshoglycerate NADH

G3P
dehydrogenase

) . NaD*
Dihydroxyacetone — 3-Phosphoglyceral detnyde

phoshpate
Nﬂ:se

Fructose-1,6-bisphosphate
fructose-1,6-hisphosphatase

Fructose-8-phosphate

l phosphogluco isomerase

GlucoseH-phosphate

glucoseb-phosphatase

Glucose




1. piruvat = foszfoenolpiruvat

enzimek: piruvat karboxilaz (biotin kofaktor, enetgiaigényes:
ATP), foszfoenolpiruvat karboxikinaz (energiaigényes: GTP)

A glukoneogenezis enzimei két
kivétellel a citoszolban
helyezkednek el.

1. piruvat karboxilaz a
mitokondriumban lokalizalodik

|

transzport a citoszolba
(aszpartat, malat)

2. glukoz-6-foszfat foszfataz:
endoplazmas retikulum

COO AR ADP COO

[ &
C —0 +HCO\; _LL.’ (1:;_ ®)
éH A piruvat- CH,
karboxilaz i
COO
piruvat oxalacetat
foszfoenolpiruvat-
co, karboxikinaz
COO
i

Ic|— O—PO;
CH,

foszfoenolpiruvat

26



Pyruvate

HCO, +
pyruvate carhoxylase

Oxaloacetate

PEP carboxykinase
CO. +

PEP

1 L enolase

2-Phosphoglycerate

A foszfoenolpiruvattol a fruktoz- 1 Lr'hﬂsv'mu'vwmw
1,6-biszfoszfatig a koztes gfg'f"”?“l k

phosphoglycerate kinase
termekek keletkezeéset a

1,3-Bisphoshoglycerate

. ;e . . NADH
glikolizisnel megismert enzimek S
2 A1 A Dihyd tone —= 3-Phosphoglyceraldehyds = NAD"
katallzal ak p;.lr;}.;hr;atxy;ace one ___ osphoglyceral dehyde

Nﬂ:se I

Fructose-1,6-bisphosphate
fructose-1,6-hisphosphatase

Fructose-8-phosphate

l phosphogluco isomerase

GlucoseH-phosphate

glucoseb-phosphatase

Glucose




2. Fruktoz-1,6-biszfoszfataz

H2|C —0—POZ

|
i (I:= O c|:——-- ©)
Ho-C A . MO~ C
. H—C—OH : H—C— OH + P.
| H,O | I
H——clz— OH H—C— OH
H,C —O—PO. H,C—O0—PO%
fruktéz-1,6-biszfoszfat fruktéz-6-foszfat

3. Glukoz-6-foszfataz

Az enzim az endoplazmas
retikulum membranjaban
talalhato (intraluminalis topologia) |

l

glukoz transzporter

glukoz-6-foszfat



Energiaigényes folyamat:

2 laktat + 6 ATP => 1 gluk6z + 6 ADP + 6 P,

Glukoneogenezis a majban és a vesében folyik, 0 helyszine a
maj. |
Cori-ciklus

Muscle Cell

=

Musele [Wf ‘[{ (’”ﬁ U

Muscle
Gycogen zrotein ;

it “..—:o‘ %
gt Glucogenic @

\<m1no Acids

"O Alamne

Pyruvate —— /

Lactate

Glycogen




A glikolizis és a glukoneogenezis szabalyozasa

A kozos Intermedierek és enzimek révén osszefliggd folyamatok.
A glukoneogenezis néhény kivételtdl eltekintve a glikolizis a “feje

tetejere” allitva

Barmelyik folyamat gatldsa a masik stimulalasat jelenti

Mindkét folyamat szabalyozasa az irreverzibilis 1épéseket
katalizal6 enzimeken keresztiil torténik

Glikolizis: Glukoneogenezis:
1. Hexokinaz Piruvat karboxilaz
2. Foszfofruktokinaz | 2. Fruktoz-1,6-biszfoszfataz

3. Piruvat-kinaz
30



A szabalyozas alapja:
- milyen az adott sejt energiaallapota (ATP, AMP, citrat)
- valtozik-e az intracellularis pH

- milyen a szervezet energiaallapota (frukt6z-2,6-
biszfoszfat), hormonalis szabalyozas

31



1. Sejt energiaallapota az ATP és az AMP hatasa

ATP alloszterikusan gatolja a foszfofruktokinaz |-t &s a piruvat

kinazt
F-2,6-BP (+)
1 AMP ()
ATP ()

r e o , ;o Citrate ()
ATP-koncentracio novekedése lassitja H O

a glikolizist
adenilat-kinaz

2 ADP €¢——————ep A\TP + AMP
[ATP] >> [ADP] >> [AMP]

F-1,6-BP (+)
ATP O
Alanine (5

Fructose 6-phosphate |«

8.

Phosphofructo- it © F-2,6-8P
kinase 1, 6-bisphosphatase | (5 AMP

(® Citrate

Fructose 1,6-bisphosphate

Phosphoenolpyruvate |«

(= ADP

Phosphoenol-
pyruvate
Pyruvate carboxykinase

kinase
Oxaloacetate

Pyruvate f
carboxylase /

Kis csokkenés az [ATP] nagy O e con
emelkedés az [AMP]
AMP: allosztérikus aktivatora a foszfofruktokinaz I-nek allosztérikus

gatléja a fruktoz-1,6-biszfoszfataznak > serkenti a
glikolizist gatolja a glukoneogenezist 32




Citrat: a foszfofruktokinaz | alloszterikus gatloszere

N

Cltrét kOI‘ F-2,6-BP ()

Fructose 6-phosphate |«

4

AMP
© Phosphofructo- it © F-2,6-8P
ATP (5 kinase 1, 6-bisphosphatase | (5 AMP
Citrate (O (@ Citrate

szénhidratok  zsirsavak, ketontestek| "©

l

zsirsavat oxidalé sejtekben
csokken a glukozfelhasznalas

Fructose 1,6-bisphosphate

Phosphoenolpyruvate |«

(= ADP

Phosphoenol-

l fied 0 0
, . , , Kl @ Oxaloacetate
Glukozszint megtartasa csak glukozt e F

Pyruvate

felhasznalo szervek kimélése el pse Lol

I (> ADP

A zsirsavoxidaciokor keletkezd Ac-CoA aktivalja a piruvat
karboxilazt > serkenti a glukoneogenezist

Ugyanakkor gatolja a piruvat kinazt »



A foszfofruktokinaz | allosztérikus szabalyozasa

Regulation of PFK-1

Fructose 6-phosphate

ATP P;
Glycolysis / Gluconeogenesis

PFK-1 FBPase-1

/

Fructose 1,6-bisphosphate

ADP

Low [ATP]

High [ATP]

PFK-1 activity

[Fructose 6-phosphate]

(b)
A\TP AlMP, ADP

\ \

Fructose 6- + ATP—_—— > Fructose 1,6- + ADP

phosphate 7‘® @ bisphosphate
i I

cit;ate flSuCtOSE 2,6-

bisphosphate

(c)
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2. Intracellularis pH csokkenése (H* koncentracidé emelkedése) a
foszfofruktokinaz | gatlasat okozza.

Anaerob glikolizis > laktat, H*

Keringésen keresztiil a majba jut > Corli-kor
glukoneogenezis

35



3. Hormonalis szabalyozas, a glukagon és az inzulin hatasa
» Glukagon: 29 aminosavbol all, a pancreas o-sejtjei termelik
* Inzulin: 51 aminosavbol all a pancreas [3-sejtjei termelik

Glukagon a glikolizis szabalyozasaban

Glucagon receptor

Glucagon binds to a transmembrane receptor linked to a G-
protein

On glucagon binding, 6-protein release

glucagon receptor one subunit which activates adenylate

S

o,

\ cyclase
SRS 00N AP RS I AL iR R AR d R Rt R 0N AR RARR RN O A1 1111 1211l 102117 )
LLE LA L) Wb B L Il.lll L 1] 2800 R RROR RO RRRRRO Y

| —

\/

G-protein

active protein
kinase A (PKA) 36




A majsejtekben a glukagon hatasa a glikolizisre és a glukonogenezisre
a fruktoz-2,6- biszfoszfat szintjének valtozasan keresztiil eérvényesiil.

Fructose 6-phosphate |«

.

A fruktoz-2,6-biszfoszfat pozitiv

allosztérikus regulatora a glikolizis it
sebességmeghatarozo 1épését katalizalo Wos”
foszfofruktokinaz | enzimnek ¢és negativ. =~ #©

allosztérikus regulatora a fruktoz-1,6-
biszfoszfataznak Enzim: foszfofruktokinaz
Il A fruktoz-2,6-biszfoszfat
—  fruktoz-6-foszfat
atalakulast Is képes katalizalni.
- Areakci6 iranyat az enzim

. foszforilaltsaga donti el.

Phosphofructo- Fructose @ i
kinase 1, 6-bisphosphatase | (©) AMP

@ Citrate

Fructose 1,6-bisphosphate

X

) liver PFK-2 ADP
T BAE (dephosphoenzyme)
: = . _pot
foszfoprotein-foszfataz ~20,P— O—CH, oH %0,p—0—HC o O—FOs
3 2.0
H
H HO
fruktoz-6-foszfat H CH,0H " EE0R

HO H

ATP HO H :
B-D-Fructose-6- phosphate B- D-chtns(;g,g—lzlsphosphate
Fﬁk]—’i&-‘ : R liver FBPase-2 '
(kinaz) i

ADP P; (phosphoenzyme) H,0
fruktéz-2,6-biszfoszfat 37




A glukagon hatasa a glikolizisre a frukt6z-2,6-biszfoszfaton keresztiil

3 K S0 4 -3/ Z &!};;v
_ | FOSZFOFRUKTOKINAZ | | FRUKTOZ-1,6-BISZFOSZFAT-
= : = FOSZFATAZ
I ) fruktéz-1,6-biszfoszfat ¢
Th §
2 2
S (o))
v
piruvat
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Szabalyozas a hexokinazon és a glukokinazon keresztiil

glukoz + ATP

glukoz-6-foszfat + ADP

Hexokinaz eltérd szoveti Glukokinaz kizardlag
1zoenzimek, mindegyik esetben: majsejtekben fordul elo:

-Ky<1lmM

- Ky: ~ 10 mM

- gatolhato glukoz-6-foszfattal . nem gatolhaté glukdz-6-foszfatal

enzimaktivitas

- génjének atirasat az inzulin
fokozza

ﬁ' AT L Ot TN r m Yo A 1 2

" hexokinaz

glukokinaz

1 I I &
5 10 15 mM
glukézkoncentracio
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A glikolizis és a glukoneogenezis allosztérikus szabalyozasa

NEOGENEZIS

GLIKOLIZIS

(2) foszfoenolpiruvat

(2) ATP _«Qéalanin (2) oxalecetsav

(2) ADP + P,
(2) piruvat aceti-CoA > @ (2) ATP

¢ (2) piruvat ~CO,

(2) laktat (2) laktat
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A glukoz direkt oxidacidja: Pentoz-foszfat ciklus

CH,O0H
Pentose Phosphate Pathway |
{ adit Hexoze monophophate shont etc.) C=D
coo" HD—G—H
CH,OPs
P+ NADPH - At H—C—GH NM:,P+}“”l'“r'PH CH,OH H—G—DH
.I?_
HD—C—H AR CHEDPl
. £ ..5'..'.'1"3" T L e H—C—':'H .:‘-ngm‘ﬂ..'}ri'-‘l“ H—C—DH Z5P
H—¢—0H H——OH
| _ | SIS g o
e 5-P-g1m:umlsmne CH,OFi CH,OF: o
&-P-gluzonats Ru-S-F |
3-6-P H—Z—0H
H—C—0H
GIHEE)IH |
H—C—CH
SfaTpdada st )
PRI R HoO C—H CHoOP
G'H,:@'H E:IH_EBIH - R-5-F
CHAOH H—Cli—CIH
HD—Cl—H F? _{l_:r__ﬁr (0] H—Cli—CIH
H—C—OH H—C—OH HO ——H ‘:I;Hrizgpi o, H
-G- -
CH,OFi H—C—OH H—G—oH G
H-5-P H——om H—C—OH H—CI—CIH
kst # Or_ops CH,OP: CH,OPs
& O fedoheptlose F-6-P (34-3-F
{rf P Tharde raiine
H—C—0H 0 g H
' P ¢? CHEOH
H—C—OH ¢ |
CH,OPi CH,OP: H —?—OH H':'—Cl’—H
R-5-P CHA-3-P CH,OPi: H—C—OH
Ervthroze-4-F CH,OF: o K Pl Iﬁu’

X-o-F



A pentoz-foszfat ut oxidativ szakasza

SCH 0P 3

H OH
glukoz-6-foszfat

Glukoz-6-foszfat

dehidrogenaz o
SCH 30P0 4
Cuuspeph H*
OH MADP H
Do

H OH
6-foszfoglukono-3-lakton

HzO H*

DMHG 3CH

6-foszfoglukono @, ©
laktonaz .

HC —H

HC —OH
H'Ci —H

CH 20PO) 2

6-foszfoglukonat

gluk6z-6-foszfat ——p 6-foszfoglukono-o-lakton

Irreverzibilis, a pentoz fosztat ut elkotelezo l1épése.

HC —0OH
5|
CH OPO 45

0, 0" 6-foszfoglukonat
© dehidrogenaz

HC—OH  app+ CADP D H* {GH20H
HO —CH

5 A =0

HE —OH =) HEC —oH

6- foszfoglukonat

Oxidativ

o, ] dekarboxilézés
HC —OH
CHZ0PO o

ribuloz-5-foszfat
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CHOH

|
, C=0
foszfopentoz

epimergz HO—C—H

H—C—OH
i? /' SroPo.E- D-riboz-5-foszfat: nukleotid

| 1 N7-5- 5 . r e r”
H—0—or xiluloz->-foszfat szintézis eléanyaga
H—C—OH H?=D

CH 0RO, H—C—0OH
ribuiéz—S-foszfét H _é —n0H

. |
foszfopentoz H —c —oH

izomeraz | a
CHOPO

rib6z-5-foszfat

Oxidativ ut:

gluk6z-6-foszfat + H,O + 2 NADP —riboz-5-fosztat + 2 NADPH + 2H" + CO,

43



A glukoz direkt oxidaciojanak nem oxidativ szakasza

Hz CH
I E transzketolaz \i fi transzaldolaz
H +
He CP O Hp CP O
xilul6z-5- riboz-5- gllcerlnaldehld -3- szedoheptuloz— ) fruktoz-6-foszfat eritroz-4-
foszfat foszfat foszfat foszfat foszfat
Hp CH
He CH
transzketolaz o H
H + H - + H
H H
Ha CP O™ Ha CP O™ Mo CP O Ho CP 2
xiluléz:S- eritréz:4- gllcerlnaldfehld frukt6z-6-foszfat
foszfat foszfat -3-foszfat
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Width of the helix
2.0 nm

Length of one
complete
turn of helix
3.4 nm

Purine-purine pair
TOO WIDE

Pyrimidine-pyrimidine pair
TOO NARROW
Purine-pyrimidine pair
JUST RIGHT

S;;ace inside sugar-
phosphate backbones
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Miért nem evett Pitagorasz falafelt?

Vicia Faba: vagy lobab a falafel egyik alkotoja

Pitagorasz megfigyelése: sokan rosszul lettek fogyasztasat kovetden
kovetoit Ovta az eteltol

Tunetek: 24-48 oraval az étkezést kovetoen a vorosveértestek
szétesnek, sargasag, veseelégtelenség alakul ki

Hasonl¢ tiineteket okoz: primaquine (malari ellenes gydgyszer),
szulfa antibiotikumok, egyes herbicidek

Ok: gliikoz-6-foszfat dehidrogenaz deficiencia, kb. 400 millid
embert érint a Foldon. Genetikus eredet, altalaban tiinetmentes, csak

az emlitett szerek fogyasztasa valtja ki.
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Gliikoz-6-foszfat dehidrogenaz: NADPH forras

(R

Mitochondrial respiration, ionizing
l radiation, sulfa drugs, herbicides,
antimalarials, divicine
Superoxide -q -

NADPH felhasznalas: ‘“w
bioszintezis, oxidativ védelem ... |, dutathione pervidase o0y
, eroxide - i ) o
soran e .e-/ \.;
H,0« 2GSH GSSG
(1) o ° r : " * "I
Foldrajzi eloszlas: az emberek st N
0/n_ ; e . ’ . ree radica f’;” }L:«';“
25"/0 a e.:rmte.t.t zi‘xﬁ'lka tropusi F@ S
temleteln, Kozep- KeIEten y Oxidative damage to N;DP+ f‘~'.'t_il JPH + H*
A . ’ - r ’ lipids, proteins, DNA .I\‘ 4
Azsia Dél-Keleti részén e N4
Glucose =~ =" & 6§-Phospho-
G-phosphate glucost glucono-é-lactone

f-phosphats
dehydrogenasze

{(GEPD )

Plasmodium Falciparum a malaria kérokozoja nem szereti az
oxidativ stresszt =———>ps7elekcios elonyt jelent a betegseg

Osszefoglalas: a falafel keriilése noveli a malaria kockazatat,



¥-Glu Cys Gly

O NHz* O H O O
N [ _— i
G i el e s N @ s @ f 0 iR @
P | | s

H H CH, H o

wH

y-Glu — Cys __ Gly
;
S

iy, - . @y . Gly
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Energiatermelés

. Apiruvat atalakitasa ACKoA-va (oxidativ dekarboxilezés).

Az AcKOA lebontasa CO,-da és koenzimekhez kotott
hidrogénekre (citrat ciklus).

A redukalt koenzimek oxidacidja viz és energiatarolo
vegyiiletek (ATP) keletkezése.
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Figure 14.10 Mechanisms of the pyruvate dehydrogenase complex

A piruvat-dehidrogenaz

enzimkomplex
O Lipy  Lip, E,

cyTosoL MITOCHONDRION
Transport protein

| S—CoA

| cC=0

& D &,

3

Pyruvate (coy) CoenzymeA Acetyl CoA

Piruvat + KOA + NAD"  =——p
=—p ACKOA + NADH + H"+CO,

S
CoA-SH \
S

E,: piruvat dehidrogenaz

E,: dihidrolipoil-transzacetilaz

o1

E,: dihidrolipoil-dehidrogenaz

From Mathews and van Holde: Biochemistry 2/e. ® The Benjamin/Cummings Publishing Co., Inc.



A citrat ciklus

(Szent-Gyorgyi-Krebs ciklus, Krebs-ciklus, citratkor)

T—Cu.ﬁ
i~ @
CH:

Acetyl CoA
|

% .
clt:ta hd
Isocitrate
KREBS
CYCLE

Copyright © Pearson Education, Ing., publishing as Benjamin Cummings.

1. Citrat szintézise:
Irreverzibilis reakcid
Enzim: citrat szintaz

2. Izomerizacid 1zocitratta
Reverzibilis reakcid

Enzim: akonitaz
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3. Izocitrat . o-ketoglutarat

T—IL‘.-:.A
|:|:—|::r o
CH:
Acetyl CoA
|
| /Euﬁu—sH
D—i:: j> cou' H:0 a
5 o HO— C— %
Oxaloacetate ué_ .
HG—
cllrata
Isocltrate
|
KREBS l 29
CYCLE | ulder
N
coo [NADH |
H#
CoA—SH Ha *
* cv;  g=Ketoglutarate
'| E—0
coo” / coo
rﬁ%
:l:H, ~ NA;T* o,
| | 9
o N
Cod
Succinyl —_ .
CoA

Copyright © Paarson Education, Ing., publishing as Benjamin Cummings.

Irreverzibilis oxidativ
dekarboxilezés. Enzim:
1zocitrat-dehidrogenaz

4. a-ketoglutarat =
—p SzUKCINI|-KOA

Irreverzibilis oxidativ
dekarboxilezés.

Enzimkomplex:
a-ketoglutarat-dehidrogenaz
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5. Szukcinil-KoA— Szukcinat

T—I:.‘. 1
J=0
i @
CHz
Acetyl CoA
|
| coA—sH
oo M
| —
n—iI: j> [=etey Hz0 e
1I:H .lnH i nl*oo'
=l Hn—:::—cm' ilil'h
Oxaloacetate CH;y ] mlz— oo
tl.r,'u:r HO—CH
Citrate ad
Isocitrate
|I""|
KREBS =
CYCLE J1 NAD*
oo wa [NADH |
ﬁH CH; W H
HE Fumarate Cof—SH
Soo Y c;  g=Ketoglutarate
I | C—0
- . = | [l
"__& TI:!D CoA—5SH rTDU il ;
Icara | CH. CH h
FADH, ) e [ ﬁ’; S g
LH ‘f“* | MAD* 2
o Lol \"o
Eucmnate ”/—
GDF Succmrl T H
CohA
ADP &

Copyright © Pearson Educaticn, Inc., publishing as Benjamin Cummings.

Reverzibilis reakcio,
enzim: szukcinil-KoA
szintetaz, szubsztratszinta
foszforilacio

6. Szukcinat —— Fumarat

Reverzibilis
oxidoredukcid enzim:
szukcinat dehidrogenaz,
sztereospecifikus
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T—IL‘.-:.A
|:|:—|::r o
CH:
Acetyl CoA
|
| coa—sH
%oy r—l\‘/‘ j>
= o
@ + H*W — ':"_T '-IDL"' Hgﬂ
MAD* /] 1|3|'|z -:I:H, i TOD’
s coa” HO— C— CO0" CH,
.. Oxaloacetate N wcoor
ll.w_ Ha—cl:n
HQ==CH
ty, Malate Citrate el
i Isocitrate
COg \
| M co
7 'ﬂ* KREBS I . )
|-|1-:-—~”"|I |I CYCLE | h_ MAD*
11 5
| | goo o [NADH |
J’H i + H*
W Fumarate CoA—SH CHs
coor Y c;  g=Ketoglutarate
= | Lo
:& Tm- - le_ ;'I Il coor
FADH,| | I“= T T,
el e L 7Y, D
@ FAD aa- N L [ (4]

Suncinal% ”/—T - —con 3‘

L GEF Succinyl —_ .
f”\.- J - CoA
ADP ; &

iz @
Tk
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/. Fumarat—— L-malat

Reverzibilis,
sztereospecifikus reakcio,
enzim: fumaraz

8. Malat — oxalacetat

Reverzibilis reakcio,
enzim: malat-dehidrogenaz

Egyensulyi koriilmények
kozott a malatkepzodés
kovetkezne be, azonban az
oxalacetat koncentracid
nagyon alacsony a
mitokondriumban.
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Pyruvate
(from glycolysis,
2 molecules per glucose)

99
Q@ co,

P CoA
NADH

+ H*

Acetyl CoA

Q@-O-cCoa

FADH,

FAD

Copyright & Pearson Educaticn, Inc., publishing as Banjamin Cummings

A citrat ciklus szabalyozasa

Irreverzibilis 1€péseket katalizalo
enzimeken keresztiil

1. citrat szintaz
2. 1zocitrat-dehidrogenaz

3. oa-ketoglutarat-dehidrogenaz

Szabalyozo faktorok:

- NAD/NADH
- ATP/ADP arany
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A citrat ciklust feltolté (anaplerotikus) reakciok

Piruvat + HCO; + ATP =P oxalacetat + ADP + P,
ma4j, vese (glukoneogenezis)

Enzim: piruvat karboxilaz

Foszfoenol-piruvat + CO, + GDP <> oxilacetat + GTP
sziv, vazizom

Enzim: foszfenol-piruvat karboxikinaz
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Piruvat + HCO; + NAD(P)H €= malit + NAD(P)*

Enzim: malat enzim

Glutamat + NAD(P)* <= a-ketoglutarat + NAD(P)H + H* + NH,

Enzim: glutamat-dehidrogenaz
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Gerincesek nem tudnak zsirsavakbol, Ac-K0A-bol glukozt
szintetizalni

Novények, nem gerinces allatok, mikroorganizmusok:

ACCTAL mmmmp €NETTIA

——> PEP ——— glukéz

Glioxalat ciklus
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0
|

CH;—C—5-CoA
Acetyl-CoA
O=C—C0O0"~
citrate
CH,—COO0™ aynthase
Chzaloacetate
CH,—CO0O™
. NADH :
HO—C—COD™
|'nmJ:Lt-. dehydrogenase
o CH.—COO™
T NADT Citrate
?DD_ Gl};ﬁrﬁiﬂte aconitase
HO —?H
CH,
ém:r CH,—CO00"~
Malate ?H_CDD_
malate HO—CH—COO™
gynthase — .
- O [socitrate
| isacitrate
{|3=D lyase

I §=0
CH;—C—S-CoA Il{

Acetyl-CoA  Qlyoxylate CH,—C00"

I
CH,—C00~

Succinate
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