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Funkce a struktura adenosintrifosfdtu (ATP) a jeho
derivdtd.

 Adenosintrifosfat (ATP) byl objeven v roce 1929 Karlem
LOHMANEM, ale spravnad struktura byla uréena az nékolik let
pozdéji. Jako hlavniho nositele energie v burice postuloval ATP
Fritz Albert LIPMANN (1941), ktery je také autorem pojmu
energii bohatd fosfatova vazba (.makroergicka").
Dostal Nobelovu cena za fyziologii a medicinu 1953, ale spolu H.
Krebsem za citrdtovy cyklus a strukturu a funkci koenzymu A.
Syntéza byla provedena v roce 1948 Alexandrem TODDEM.

« TUPAC ndzev:
[(2"R",3"'S""4"'R"" 5"'R"")-5-(6-aminopurin-9-yl)-3 4-
dihydroxyoxolan-2-ylmethyl (hydroxyphosphonooxyphosphoryl)
hydrogenphosphate



Strukturni vzorce energeticky vyznamnych adeninovych
nukleotidl (adenosinovych fosfati).
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Vysoky fosforyla¢ni potencidl ATP

Diivody:
A) Rezonancni stabilizace. ADP a P; maji vyssi rezonancni

potencidl nez ATP. Orthofosfat ma velky poet rezonacnich
forem, kdezto y fosfdtovad skupina ATP podstatné méne.

B) Elektrostatické odpuzovani. Pri pH 7 nese trifosfdtova ¢ast
ATP ¢tyri zaporné ndboje. Ty se vzdjemné odpuzuji. Odpuzovani
se snizi po hydrolyze ATP.

C) Stabilizace hydrataci. Daleko vice molekul vody se vaze na
ADP a P, nez na dvé fosfoanhydridové vazby ATP.



Rada moznych rezonancnich forem anorganického

orthofosfatu.

Dole: Mezomerni struktura se dvéma kladnymi ndboji vedle sebe na
termindlni ¢asti ATP je silné nestabilni
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Strukturni zaklady vysokého potencidlu prenosu fosfatu
ATP

ATP + voda = ADP + fosfat + H* A G°" = - 30, 5 kJ.mol"!
ATP + H,O = AMP + PP. A G°"= - 45, 6 kJ.mol!

Rozdily: rezonancni stabilita; elektrostatické odpuzovani;
stabilizace produkti hydrataci.

Vazebnd konstanta ATP s riznymi kovovymi ionty

(na mol):

Mg (9 554), Mn?* (4 532), Na* (13), Ca >+ (3 722), K* (8),
Sr 2+ (1381)ali*(25).

Vzhledem k sile téchto interakci, existuje ATP v burikdch
prevazneé v komplexu s Mg?* nebo Mn?*, Dva Mg?* na jednu
molekulu ATP (Etyri zaporné ndboje).
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Strukturni zaklady vysokého potencidlu prenosu fosfatu
ATP

Presnd hodnota A & pri téchto reakcich zdvisi na iontové sile
prostredi a koncentraci Mg?* a daldich kovovych ionti.

Za typickych bunéénych koncentraci je aktualni AG téchto
hydrolyz priblizné - 50 kJ.mol.

Volnd energie hydrolyzy ATP urychluje reakce spotrrebovavajici
energii jako napr. svalova kontrakce.

ATP se tvori z ADP a P; pri oxidaci energeticky bohatych molekul
chemotrofl nebo pri osvétleni fototrofd.

Energeticky cyklus ATP-ADP je zdkladem energetickych vymeén
biologickych systém.



Dalsi analogické nukleosidtrifosfaty:
Guanosintrifosfat (GTP), uridintrifosfat(UTP),
cytidintrifosfat (CTP)
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Reversibilni pfenos fosfatt

Nékteré biosynteticke reakce jsou pohdnény hydrolyzou
nukleosidtrifosfatd analogickych ATP.

Napr. guanosm’rmfosfa’r (GTP), uridintrifosfat (UTP) a
cytidintrifosfat (CTP). Difosfdatové formy se oznacuji GDP, UDP
a CDP a monofosfdatové formy GMP, UMP a CMP.

Pfenos termindlni fosfdtové skupiny z jednoho nukleotidu na
druhy je katalyzovan enzymy (reversibilni reakce).

Fosforylace nukleosidmonofosfdti je katalyzovdna
nukleosidfosfdtkinasami (EC 2.7.4.4 ) a fosforylace
nukleosuddufosfa’ru nukleosiddifosfatkinasami (EC 2.7.4.6).

Enzymy maji Sirokou substrdtovou specificitu.



Reversibilni pfenos fosfatt

Nukleosidmonofosfat
NMP + ATP < NDP + ADP E: nukleosidmonofosfatkinasa.

Nukleosiddifosfat
NDP + ATP & NTP + ADP E: nukleosiddifosfatkinasa.

Je evidentni, Ze vSechny nukleosidtrifosfaty jsou energeticky
ekvivalentni.

ATP je primadrni nadrazeny bunécny nosic¢ energie.

Dva dilezité prenadece elektront (koenzymy oxidoreduktas)
NAD* (nikotinamidadenindinukleotid) a FAD
(flavinadenindinukleotid) jsou derivaty ATP.



Gibbsova energie (vypolet pro ATP)

 Vnitrobunécna koncentrace ATP se udrzuje v rozmezi 2 - 10
mM.L-L. Koncentrace ADP a P; jsou variabilni.

 Pri typické koncentraci:
[ATP]=3,0mM, [ADP]=0,8 mM,[P.]=4,0mM

Poté je volnd energie (Gibbsova) hydrolyzy ATP pri 37°C:
AG = AG° +RTIn[ADP].[ P, I/[ATP]=- 30, 5 kJ.mol! + (8, 3145

J. K1mol1)(310 K) In[( 0, 8 x 103 M).(4,0x 103 M) /
3,0x103M)]=(-30,5 kJ.mol - 17, 6 kJ.mol) = - 48, 1 kJ.mol-



Energeticky naboj buriky (EN)

EN (angl. energy charge), veli¢ina, vyjadfujici stav energetickych
rezerv burky:

EN = ([ATP] + 3 [ADP]) / ([ATP]+ [ADP] + [AMP)).

Faktor  pro koncentraci ADP ukazuje, Ze jeho Stépeni
na AMP poskytuje polovinu energie odpovidajici $tépeni ATP.

Energeticky ndboj mize Teoreticky dosahnout hodnoty O
(adenosinfosfaty jsou pritomny pouze jako AMP) az 1 (jsou
pritomny pouze jako ATP).

Energeticky ndboj vétsiny bunék je v rozmezi 0,8 az 0,95.
NiZsi hodnoty jsou signdlem k zisku (tvorbé) energie!



Rychlost tvorby a spotreby ATP v zdvislosti
energetickém ndboji buriky

Relativnilrychlost

0 0,25 05 0,75 1,0
Energeticky ndboj



Hydrolyza ATP posunuje rovnovdhu sprazenych reakci

Termodynamicky nevyhodnd metabolicka drdha (pozitivni AG)
muze byt ve spojeni s ATP (fosforylace substrdtl) prevedena na
reakci s negativnim AG. Substrdty jsou prevedeny na produkty.

Priklad:

Uvazujme prevod slouceniny A na B, kde Gibbsova volna energie
ma hodnotu + 16, 7 kJ.mol-.

Rovnovdznd konstanta K, reakce pri 25°C je dle AG” -
K= [Bly/ [Aly = 104607569 = 115 x 103

Z vysledku plyne, Ze prevedeni A na B nemiize probéhnout za
situace, kdy je moldrni pomér B/A roven nebo vétsi nez

1,15 x 103,
Reakce mize probéhnout ve spojeni s hydrolyzou ATP Il
Za standardnich podminek je A&? hydrolyzy - 30, 5 kJ.mol-..



Hydrolyza ATP posunuje rovnovdhu sprazenych reakci

Celkova reakce (souc¢et obou reakci):
A+ ATP + H,O < B + ADP + P.; A6* = -13, kJ.molL.
Rovnovaznd konstanta téchto sprazenych reakci pri pH 7 je:

2) [Bley / [Alg x [ADPL, . [P; g/ [ATP],, = 10138/2.69 = 2 67
x 1

V rovnovdze: [B],, / [A]l,, = K. [ATP],/ [ADP]eq [P; 1.,

To znamenq, Ze hydr'olyza ATP umoznu Je prevést A na B, kdyz
pomér [B] / [A] dosdhne hodnoty 2, 67 x 102 .

Tato rovnovdha je odlisnd od rovnovdhy 1, 15 x 10-3, reakce
prevedeni A na B bez hydr'olyzy ATP.

Prakticky to znamend, Ze spojenim této reakce s hydrolyzou ATP
za standardnich podmmek se zmeénila rovnovaha faktorem 10° I

Za podminek v burice, kde je A& hydrolyzy ATP - 50,2 kJ.mol ",
se méni rovnovdzny pomér faktorem 108 Il



Hydrolyza ATP posunuje rovnovdhu sprazenych reakci

Hydrolyza n ATP molekul méni rovnovdzny pomér sprazené
reakce faktorem 108",

Napr. hydrolyza tri molekul ATP ve spojeni se sprazenou reakci
méni rovnovazny pomer faktorem 1024,

Termodynamicky nevyhodné reakéni sekvence mohou byt
proménény na vyhodné ve spojeni s hydrolyzou ATP.



Dalsi slouceniny s vysokym potencidlem prenosu fosfatu.

ﬁgda sloucenin v biologickych systémech mad vyssi potencidl
prenosu fosfatu nez ATP.

Fosfoenolpyruvat (PEP), 1,3-bisfosfoglycerat (1,3-BPG) a
kreatinfosfat (fosfagen).

Tak napr. z PEP |ze prenést fosfdt na ADP za tvorby ATP
(fosforylace na drovni substratu jako soucdst glykolyzy).

Analogicky prenos fosfdtu z 1,3-bisfosfoglycerdtu na ADP za
tvorby ATP a 3-fosfoglyceratu.

Kreatinfosfdt je zdsobdrnou fosfdtl hlavné ve svalech. Prendsi
fosfat na ADP za tvorby ATP a kreatinu.



Dalsi slouceniny s vysokym potencidlem prenosu fosfatu.
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Standardni volné energie hydrolyzy nékterych
fosforylovanych sloucenin.

Fosfoenolpyruvat - 61,9 kJ.mol!
1,3-Bisfosfoglycerdt - 49,4 kJ.mol!
Kreatinfosfat - 43,1 kJ.mol"
ATP na ADP - 30, 5 kJ.mol-!
Glukosa-1-fosfat - 20, 9 kJ.mol-!
Difosfdt (pyrofosfat) - 19, 3 kJ.mol!
Glukosa-6-fosfat - 13, 8 kJ.mol!

Glycerol-3-fosfat - 9,2 kJ.mol!



ATP a kreatinfosfat.

MnoZstvi ATP ve svalech umoznuje svalovy pohyb béhem
sekundy.

ATP se musi neustdle vytvaret (odhadované denni mnozstvi
vytvoreného a vyuzitého ATP u dospélého ¢lovéka je cca 40 kg
I

Kreatinfosfat ve svalech obratlovcl je zdsobdrnou fosfdatovych

skupin s vysokym potencidlem prenosu fosfatu na ADP za tvorby
ATP (regenerace ATP).

Reakce je katalyzovadna kreatinkinasou:
Kreatinfosfat + ADP < ATP + kreatin

Pri pH Z je Gibbsova energie hydrolyzy kreatinfosfdtu - 43,1
kJ.mol

Z toho plyne, Ze zmena standardni Gibbsovy energie tvorby ATP
z kreatinfosfatu je - 12, 6 kJ.mol!, coz odpovidd rovnovdzné
konstanté 162.



ATP a kreatinfosfat.

Typickad koncentrace téchto metabolitl v odpocivajicim svalu:
[ATP] =4 mM,

[ADP] =0, 013 mM,

[kreatinfosfat] = 25 mM

[kreatin] = 13 mM.



ENERGIE

Zdroje ATP béhem télesného pohybu

ATP
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Cyklus ATP-ADP.
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Jakym postupem slouceniny s vysokym potencidlem
prenosu fosfdatu spojuji oxidaci uhliku s tvorbou ATP ?

Tvorba ATP je jednou z primdrnich funkci katabolismu.

Uhlik sacharidi a tuki je oxidovdn na CO,. Vzniklé elektrony jsou
zachyceny a vyuzity k regeneraci ATP z ADP a P,

U aerobnich organismil je koncovym akceptorem elektront kyslik
a oxidacnim produktem oxid uhlicity.

Priklad: D-Glyceraldehyd-3-fosfat. Meziprodukt glykolyzy.

C-1 Uhlikovy atom je v oxidacnim stavu aldehydu. Oxidaci
aldehydu na karboxylovou kyselinu se uvolni energie.

V prvnim stupni se tvori acylfosfat, 1,3-bisfosfoglycerat,
a uvolnéné elektrony se vazi na NAD".

L3:Bisfosfogl cedrdt md vysoky potencidl pfenosu fosfatu.
Stépeni 1,3-BPG muZe byt spojeno s tvorbou ATP (tvorba
energie na urovni substratu).

Energie oxidace je v prvnim stupni zachycena jako slou¢enina
i\ }%sok?m potencidlem prenosu fosfdtu a poté vyuzita k tvorbé



Schéma glyceraldehyd-3-fosfdatdehydrogenasové
oxidace.
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Tvorba energie (ATP) na drovni substratu.

Fosfoglyceratkinasa \ /O

H4'~OH + ADP = = ‘ oy T ATP

CH,O - PO,- CH,O - PO .-

O, _OPO,-
\C/




Protonové gradienty. Oxidaci energii bohatych slou¢enin dochdzi k
tvorbé protonovych gradientl pres membranu ptsobenim specifickych
protonovych pump. Protonové gradienty pohdni syntézu ATP tim, Ze
prochazi enzymem ATPsynthasou (oxidativni fosforylace).

NADH
ADP + Pi  ATP + H,0

eade k tvorbe ATP




Srovnadni obsahu volné energie slouc¢enin

Obecné plati, Ze ¢im vice je slou¢enina redukovand tim vice
Gibbsovy (volné) energie obsahuje.

Pro srovndni glukosa a mastnd kyselina. Mastna kyselina je silné

redukovanad - vyhodné skladovana energie v tucich.

“0ooC CH, _CH, _CH, _CH, _CH, _CH, _CH,
NcH, ‘CH, CH, CH, CH, CH, CH, 'CHy

MASTNA KYSELINA
Kyselina palmitova
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H
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Respiracni kvocient (RQ), spalné teplo, energ. ekvivalent

. RQ= €O,/ O, (mol)
. Glukosa+6 0, > 6CO, + 6 H,0; RQ=1
. Palmitdt + 23 0, — 16 CO, + 16 H,0: RQ = 0.7

« Energeticky ekvivalent - energie uvolnénd na 1 L kysliku

+ 1. Oxidace glukosy poskytuje 2 873 kJ/mol

- 2873:6.224=21,3kJ/1LO,

« 2. Oxidace kys. palmitové 9 795 kJ/mol

« 9795:23:224=19,0kJ/1L O,

« Respiracni kvocient, spalné teplo, energeticky ekvivalent:
Proteiny RQ = 0,8; kJ/g = 17, 2; O,(mL/q) = 917; kJ/1L O, = 18,75
Lipidy 0,7 38,9 1987 19,6
Sacharidy 1,0 17,2 812 211



