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Metabolismus glukosy, glykolyza, glukoneogeneze.

Glukosa-6-fosfat jako centrdlni sacharidovy metabolit.
Glukosové transportéry.

Coriho cyklus a glukosa-alaninovy cyklus.

Uloha hormon insulinu a glukagonu.

Glykolyza - z energetického hlediska mdlo efektivni drdha. Proc
md v metabolismu stdle své nezastupitelné misto ?

Glukoneogeneze - metabolicka drdaha hladovéni.



Metabolické drdhy glukosy a glukosa-6-fosfatu.
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Metabolické drahy glukosy.

Glukosa-6-fosfdt (66P) miZe byt pfevedena na glukosu glukosa-
6-fosfatasou a uvolnéna do krevniho obéhu. Pochod probiha za
situace, kdy hladina krevni glukosy poklesne pod 5 mM.

Béhem hladovéni nebo intenzivniho cviceni klesajici krevni

glukosa plsobi na receptory pankreatu - vylucu 1je se glukagon.

Receptory glukagonu na povrchu jaternich bunek aktivuji

adenylatcyklasu. Zvysena hladina intraceluldrniho cAMP spousti

Stépeni glykogenu.

Kd){(z je pozadavek organismu na glukosu nizky, spousti se syntéza
ogenu.

GéP muze byt preveden na acetylCoA pres glykolyzu

a pyruvatdehydrogenasu. Pokud neni acetylCoA zcela odbourdn

CC, mlze byt vyuzit k syntéze mastnych kyselin, fosfolipidt

a choles’rer'olu

G6P muze byt také odbourdn pentosafosfatovou drahou

za tvorby NADPH a pentos - potrebnych k syntéze mastnych

kyselin a nukleotidu.



Glukosové transportéry

Aktivni fransport - kotransportéry

Transport glukosy pres apikdlni membranu tenkého streva

a ledvinovych epiteldrnich bunek zavisi na pritomnosti
sekunddrniho aktivniho Na+/glukosa symportéru, SGLT-1

a SGLT-2, ktery zakoncentruje glukosu uvnitr bunék, s vyuzitim
energii posky’rovane kotransportem Na* iontd proti
elektrochemickému gradientu.

Pasivni transport

Uskutecfiuje se difuzi glukosy pres bunécnou membrdnu
zprostredkovanou glukosovymi transportéry.
Energeticky nezdvislé.



Glukosové transportéry-12 TM
(transmembrdnové proteiny, 500 AMK).

GLUT | Distribuce K, Pozndmka

GLUT1 | V3echny sav¢i tkané. 1mM | Zdkladni transportni systém
glukosy.

GLUT2 | Jdtra a pankreatické 15-20 mM | V pankreatu reguluje hladinu

B bunky. insulinu.

GLUT3 | V3echny savéi tkdne. 1mM | Zdkladni transportni systém
glukosy.

GLUT4 | Svaly a adipocyty 5 mM MnoZstvi ve svalové
plasmatické membrdné se
zvysuje tréninkem.

GLUTH | Tenké strevo. - Primarné fruktosovy

transportér.




Pankreatické a nadledvinkové hormony.

Zhruba 1 az 2% pankreatu Cini zvldstni dtvary Langerhansovy
ostrivky, které vyluCuji do krevniho obéhu polypeptidové
hormony. Polypetidy jsou syntetizovany na ribosomech ve formé
inaktivnich prekursord. ‘Teprve v hrubem endoplasmatickém
retikulu a Golgiho apardtu se z nich tvoFi aktivni hormony.
Uvolriovdny jsou exocytosou.

Ech)j Buriky uvolnuji insulin (51 AMK) jako odezvu na vysokou
adinu

glukosy v krvi.

a(A)-Buniky sekre‘ruy glukagon (29 AMK) jako odezvu na nizkou
hladinu krevni glukosy.

Na rozdil od slinivky vylu€uji nadledvinky hormony jako odezvu
na nervovy sugnal

Nadledvinky maji dva typy tkané: Drefi a kiira. Z kiry jsou
uvolfiovdny steroidni hormony. V dreni nadledvinek je
syntetizovan noradrenalin a jeho methyl derivat adrenalin.
Prekurzorem je Tyr. Obecné se nazyvaji katecholaminy. Jsou
skladovany v granulich a posléze, formou exocytosy, uvolfiovany.



Langerhansovy ostrivky pankreatu
(barveno hematoxylinem + KAI(SO,), , kontrast eosin)




Slinivka (pankreas) je tzv. podvojna zldza, plni totiz
funkci:

Zldzy s vnéj&i sekreci - tvoi ji vétgina tkdné pankreatu, kterd produkuje
travici enzymy.

Zldzy s vnitini sekreci - tvoFi ji asi 1 milion buné&nych okrski

(tzv. Langerhansovych ostrivkil) rozprostrenych v exokrinni tkani
pankreatu, které produkuji hormony, predevsim inzulin a glukagon

Vnéjsi sekrece

V slinivce se produkuji enzymy:

Trypsin - hydrolyticky $tépi proteiny na peptidy a aminokyseliny
Lipasy - $tépi tyky na glycerol a mastné kyseliny

Amylasy - hydrolyzuji sacharidy az na glukosu.

Souhrnné je nazyvdna smés téchto enzymi pankreatickad $t'dva (succus
pancreaticus), kterd je odvddéna systémem vyvodu do dvandctniku. Zde
se setkdvaji s trdveninou predzpracovanou v zaludku a podileji se ha
jejim dalsim chemickém $tépeni (traveni).



Slinivka brisni - pankreas.

Vnitrni sekrece

Langerhansovy ostrivky obsahuji nékolik typl bunék:
Alfa (A)-buriky - tvori glukagon, hormon zvysujici
hladinu sacharidu v krvi.

Beta(B)-buriky - tvori inzulin, hormon snizujici hladinu sacharidi
v Krvi.

Gama (y, 6) a delta (8, D)-buriky - tvori somatostatin, ktery
ovliviiuje vylu¢ovani hormont inzulinu a glukagonu



Regulace glykolyzy. Reakce glykolyzy.

Reakce enzym AG (kJ.mol 1)
1. Glukosa + ATP — glukosa-6-fosfdt + ADP; hexokinasa; -33,5
2. Glukosa-6-fosfat <> fruktosa-6-fosfat; fosfogluk.isomer.; -25

3. Fruktosa-6-fosfat + ATP—fruktosa-1,6-bisfosfat; fosfofruktokin, -22,2
4. Fruktosa-1,6-bisfosfdt <> glycerald.-3-(P) + glyceron (P);aldolasa; -1, 3
5
6

. Glyceron(P) <> glycerald.-3-(P); triosafosfdtisomerasa; +25
. Glycerald.-3-(P) + P, + NAD* <> 1,3-bisfosfoglycerat + NADH + H*;
glyceraldehyd-3-fosfatdehydrogenasa; -1,7
7.1,3-Bisfosfoglycerat + ADP «» 3-fosfoglycerdt + ATP;
fosfoglycerdtkinasa; +1,3

8. 3-Fosfoglycerat <> 2-fosfoglycerdt; fosfoglycerdtmutasa; +0, 8
9. 2-Fosfoglycerat <> fosfoenolpyruvat + H,O; enolasa; - 3,3
10. Fosfoenolpyruvat + ADP + H* — pyruvdt + ATP; pyruvatkinasa; -16,7

(P) = fosfat; P, = anorganicky fosfat.



Kontrola a regulace glykolyzy.

Glykolyza md dvé dlohy: odbourdvani glukosy za tvorbu ATP a
tvorbu stavebnich jednotek pro biosyntézy (mastné kyseliny).

V metabolickych drahdch jsou potencidlnimi kontrolnimi a
regulacnimi enzymy 1y, které katalyzuji prakticky ireversibilni
reakce.

V glykolyze to jsou reakce katalyzované:

Hexokinasou

Fosfofruktokinasou

Pyruvatkinasou

Tyto tri enzymy vykazuji vyssi aktivitu nebo jsou inhibovany
reversibilni vazbou allosterickych efektort nebo kovalentni
modifikaci.



Regulace glykolyzy ve svalech.

Primarnim dcelem glykolyzy ve svalech je tvorba ATP pro
svalovou prdci. DuleZitym kontrolnim pomérem je [ATP]/ [AMP].
Fosfofruktokinasa (homotetramer, 340kD):

Vysokad hladina ATP allostericky inhibuje enzym. ATP se vaze do
specifického regula¢niho mista odlisného od katalytického.

ATP zabrafiuje vazbé substratu fruktosa-6-fosfatu do aktivniho
mista a méni tak hyperbolickou vazebnou krivku na esovitou
(sigmoidni). Naopak AMP enzym aktivuje.

Aktivita enzymu se zvysuje, kdyz pomér [ATP]/ [AMP] klesd !

Snizeni pH fosfofruktokinasovou reakci také inhibuje. To je za
situace, kdy sval pracuje anaerobné. Tento efekt chrani sval
pred poskozenim zplsobenym vysokou hladinou kyselin.



Regulace glykolyzy ve svalech.

Pro¢ je AMP a ne ADP pozitivnim regulatorem fosfofruktokinasy
?

Na rychly dbytek ATP reaguje enzym adenyldatkinasa katalyzujici
reakci: ADP + ADP <> ATP + AMP.

AMP je velmi citlivy reguldtor. Pro¢ ? V bunkach je konstantni
adenylatovy pool (hotovost) - [ATP], [ADP], [AMP].

Koncentrace ATP je vyssi nez ADP a ta je vyssi nez AMP.

Z to plyne, Ze mala zména [ATP] znamena velkou zménu ostatnich
dvou adenylatt, zvlasté [AMP].

Hexokinasa, enzym prvniho stupné gykolyzy je inhibovana
produktem glukosa-6-fosfdtem. To je signdlem pro buriku, Ze
neni treba dalsi glukosu k zisku energie a stavebnich jednotek a
glukosa muZe byt uvolnéna do krve. Timto zplsobem také
komunikuje fosfofruktokinasa s hexokinasou.



Regulace glykolyzy ve svalech.

KdyzZ je fosfofruktokinasa inaktivni, roste hladina glukosa-6-
fosfatu a inaktivuje se i hexokinasa.

Pro¢ je spise fosfofruktokinasa kli¢ovym regulacnim enzymem a
ne hexokinasa ?

Produkt glukosa-6-fosfat neni jen meziproduktem glykolyzy. Ve
svalech muze byt prevedena na glykogen.

Plati, Ze enzym katalyzujici klic ovou reakci metabolické drdhy je

VVVVV

Pyruvdtkinasa je enzym katalyzujici treti ireversibilni stupen
drdhy. Produkuje ATP a pyruvat coz jsou hlavni produkty, které
mohou byt ddle oxidovany nebo pouzity jako stavebni jednotky.

ATP allostericky inhibuje pyruvatkinasu a tim zpomaluje
glykolyzu - je dostatek energie. DalSim allosterickym inhibitorem
je alanin (tvori se aminotransferasovou reakci z pyruvatu).
Pyruvatkinasu aktivuje fruktosa-1,6-bisfosfat. Proc ?



Regulace glykolyzy v jatrech.

Metabolické drdhy a regulace hladiny glukosy v jatrech je
mnohem komplexnéjsi nez ve svalech. Jatra udrzuji hladinu
glukosy v krvi, skladuji glukosu ve formé glykogenu, kdyz je ji
nadbytek. Ddle vyuZivaji glukosu k syntéze redukovadel (NADPH)
pro biosyntézy.

Fosfofruktokinasa. Regulace prostrednictvim ATP je stejnd jako
ve svalech. Nizkd hodnota pH neni metabolickym signdlem
jaterniho enzymu protoze pyruvdt se v jatrech normdlné netvori.

Fosfofruktokinasa v jatrech je inhibovana citratem, ktery je
znamenim dostatku stavebnich jednotek. Citrdt zvysuje inhibicni
ucinek ATP.

Na hladinu glukosy v krvi reaguje fosfofruktokinasa pres signdlni
molekulu, kterou je fruktosa-2,6-bisfosfdt (F-2,6-bisP). (F-2,6-
bisP) aktivuje fosfofruktokinasu. Zvysujici se hladina fruktosa-
6-fosfdatu urychluje syntézu (F-2,6-bisP).



Regulace glykolyzy v jatrech.

F-2,6-bisP zvysuje afinitu fosfofruktokinasy k fruktosa-6-
fosfatu a snizuje inhibi¢ni efekt ATP.

Pri dostatku glukosy je urychlovdna glykolyza.

Regulace syntézy F-2,6-bisP bude objasnéna po ¢dsti
glukoneogeneze.

Hexokinasa. Kontrola obdobou kontroly ve svalech. Jatra maji za

kol udrzovat hladinu glukosy v krvi a k tomu slouzi isozym
hexokinasy glukokinasa, jejiz afinita ke glukose je 50x niZzsi.

Katalyzuje fosforylaci glukosy pri vyssich koncentracich a
prakticky vede k biosyntéze zdsobniho glykogenu. Nizka afinita
glukokinasy ke glukose Setri glukosu pro mozek a svaly.

Glukokinasa je také pritomna v B burnikach Langerhansovych
ostruvkl pankreatu, kde je glukosa-6-fosfat signdlem tvorby
hormonu insulinu.



Regulace glykolyzy v jatrech.

Pyruvdtkinasa (tetramer, 57 kD). U savcl existuje Fada
isoenzymovych forem kédovanych riznymi geny. Formy L
prevazuji v jatrech a M ve svalech a mozku.

Jaterni enzym vykazuje velkou shodu se svalovym. Obecné se
isoformy vyrazné lisi moZnostmi ovlivnéni aktivity kovalentni
modifikaci.

Katalytické vlastnosti L formy, ale ne M formy jsou ovliviovany
fosforylaci.

Pri nizké hladiné krevni glukosy dochadzi ke glukagonem iniciované
tvorbé cAMP kaskady vedouci k fosforylaci pyruvdtkinasy a tim
ke sniZeni akfivity.

Postup zabranuje spotrebé glukosy jdtry a ta je prednostné
spotrebovdana mozkem a svaly.



Reakce glukoneogeneze.

Stupen Reakce

1. Pyruvat + CO, + ATP + H,0 — oxaloacetdt + ADP + P, + 2H*

2. Oxaloacetdt + GTP <> fosfoenolpyruvat + 2-fosfoglycerdt

3. Fosfoenolpyruvat + H,O «> 2-fosfoglyceradt

4. 2-Fosfoglycerat <> 3-fosfoglycerat

5. 3-Fosfoglycerat + ATP <> 1,3-bisfosfoglycerat + ADP

6. 1,3-Bisfosfoglycerat + NADH + H* <> glyceraldehyd-3-fosfat +
NAD* + P,

7. Glyceraldehyd-3-fosfdt <> glyceronfosfat

8. Glyceraldehyd-3-(P) + glyceronfosfdt <> fruktosa-1,6-bisfosfdt

9. Fruktosa-1,6-bisfosfat+ H,O — fruktosa-6-fosfat + P,

10. Fruktosa-6-fosfat <> glukosa-6-fosfat

11. Glukosa-6-fosfat + H,O — glukosa + P,



Glukoneogeneze - sprazeni exergonnich reakci s
endergonnimi.

Stechiometrie glukoneogeneze:
2 Pyruvdt + 4 ATP + 2 GTP 2 NADH + 6 H,O — glukosa + 4 ADP +
2 GDP + 6 P, + 2 NAD* + 2 H*
A 6°=-48 kJ/mol

Stechiometrie zvratu glykolyzy:
2 Pyruvdt + 2 ATP + NADH + 2 H,0 — glukosa + 2 ADP + 2 P, + 2
NAD* + 2 H*
A 6° =+ 84 kJ/mol

Glukoneogeneze spotrebuje 6 nukleosidtrifosfatt (hydrolyza) k
syntéze glukosy, zatimco v glykolyze, odbourdanim glukosy
vzniknou jen dva ATP.

Ctyri molekuly nhavic pri glukoneogenezi jsou nutné pro obrdceni
energeticky nevyhodného procesu na vyhodny (glukoneogeneze).



Postup a reakce glukoneogeneze.

Glukoneogeneze neni zvratem glykolyzy.
Tri kritické kroky glukoneogeneze:

Fosfoenolpyruvdt je syntetizovdn z pyruvatu ve dvou stupnich.
Dlvodem je nemoznost prekonat zpétné energetickou bariéru
pyruvdt - fosfoenolpyruvat.

1. Matrix mitochondrie:

Pyruvat + CO, + + ATP + H,0 — oxaloacetdt + ADP + P, + 2 H*
Enzym: pyruvdtkarboxylasou + biotin.

Cytoplasma:

Oxaloacetat + GTP — fosfoenolpyruvat + GDP + CO,

Enzym: fosfoenolpyruvatkarboxykinasa

2. Fruktosa-1,6-bisfosfat + H,O — fruktosa-6-fosfat + P,
Enzym: fruktosa-1,6-bisfosfatasa. Ireversibilni stupen.



Postup a reakce glukoneogeneze.

3. Glukosa-6-fosfat + H,O — glukosa + P,
Enzym: glukosa-6-fosfatasa
Tvorba volné glukosy je zajimavy kontrolni bod glukoneogeneze.

Glukoneogeneze ve vétsiné tkani konci na stupni glukosa-6-
fosfat. Dlivodem je potreba glukosa-6-fosfdtu v burice.

Proces je kontrolovan dvéma zpusoby:

1. Enzym glukosa-6-fosfatasa je regulovan.

2. Enzym pritomen jen v orgdnech, které udrzuji homeostdzu
glukosy v krvi - jatra a Edstecné ledviny.

Koncova reakce uvolnéni glukosy neni v cytoplasmé. Glukosa-6-
fosfat je transportovdna do vacku endoplasmatického retikula,
kde je fosfatasa vdzdna ha membrané a fam hydrolyzovana. Pro

aktivitu fosfatasy je nutny Ca?* stabilizacni protein. Glukosa a P,
jsou transportovany zpét do cytoplasmy.



Glykolyza a glukoneogeneze jsou recipro¢né regulovany.

Obé drdhy jsou za bunéénych podminek silné exergonni a proto
zde neni termodynamickd bariéra branici sou¢asnému pribéhu
obou drah.

Pokud jsou obé drdhy” soucasné aktivni je vyslednym efektem

hydrolyza ¢étyP nukleosidtrifosfdatt (2 ATP a 2 GTP) v jednom

reakénim cyklu.

MnoZzstvi a aktivity enzyml obou drah je kontrolovano tak, Ze
obé drdhy nejsou sou¢asné aktivni.

Obecné plati, Ze kdyzZ je potreba energie, prevlada glykolyza a
kdyZ je dostatek energie prevlada glukoneogeneze.



Glykolyza a glukoneogeneze jsou recipro¢né regulovany.

VVVVV

na fruktosa-1,6-bisfosfat (fosfofruktokinasa).

Potreba energie je signalizovdna vysokou hladinou AMP. AMP
stimuluje fosfofruktokinasu a inhibuje enzym glukoneogeneze -
fruktosa-1,6-bisfosfatasu. Prevlada glykolyza.

Opacne, vysokad hladina ATP a citratu indikuje vysoky
energeticky ndboj a dostatek biosyntetickych prekurzord.

ATP a citrat inhibuji fosfofruktokinasu, zatimco citrat aktivuje
fruktosa-1,6-bisfosfatasu.

Prol citrdt ? Citrat je soudsti citratového cyklu - primdrni
oxidace substrati za pritomnosti kysliku. Vysoka hladina citratu
je znamenim energeticky bohatého stavu a pritomnosti
prekurzord biosyntéz.



Glykolyza a glukoneogeneze jsou recipro¢né regulovany.

V jatrech je vyznamnym regulaénim momentem prevod
fosfoenolpyruvatu na pyruvat.

Glykolyticky enzym pyruvdtkinasa je inhibovan allosterickymi
efektory ATP a alaninem, coz je znamena, Ze je vysoky
energeticky ndboj a dostatek stavebnich jednotek pro
biosyntézu.

Opacné pyruvatkarboxylasa (matrix mitochondrie) katalyzujici
prvni krok glukoneogeneze z pyruvatu, je inhibovdna ADP.

Stejné tak ADP inhibuje fosfoenopyruvdtkarboxykinasu.

Paruvatkarboxylasa je aktivovdna acetyl CoA, ktery, obdobné
jako citrdt, je znamenim, Ze citrdtovy cyklus produkuje dostatek
energie a biosyntetickych prekurzord.

Zaver: Glukoneogeneze je uprednostnéna za situace, kdy je
burika bohata na biosyntetické prekurzory a ATP.



Energeticky naboj bunky (pozndmka).

Energeticky ndboj buriky: angl. energy charge, veliina,
vyjadrujici stav energetickych rezerv buriky.

Energeticky ndboj buriky = [ATP] + 3 [ADP]/ [ATP] + [ADP] +
[AMP]

Faktor 3 pro koncentraci ADP ukazuje, Ze jeho $tépeni

na AMP poskytuje polovinu energie odpovidajici Stépeni ATP.
Energeticky ndboj muze teoreticky dosdhnout hodnoty O
(adenosinfosfaty jsou pritomny pouze jako AMP) az 1 (jsou
pritomny pouze jako ATP).



Vliv hladiny krevni glukosy na rovnovdhu glykolyzy a
glukoneogeneze v jdtrech.

« Signdlni molekulou glykolyzy a glukoneogeneze v jatrech je
fruktosa-2,6-bisfosfat.

« Fruktosa-2,6-bisfosfat silné stimuluje fosfofruktokinasu (PFK) a
inhibuje fruktosa-1,6-bisfosfatasu.

Pri nizké hladiné krevni glukosy se z fruktosa-2,6-bisfosfdtu
uvoliuje fosfdt za tvorby fruktosa-6-fosfdtu, ktery se nevdze
na PFK.

Jak je regulovdna hladina fruktosa-2,6-bisfosfdatu ?

Hladinu reguluji dva enzymy. Fruktosa-2,6-bisfosfdt je tvorena
enzymem fosfofruktokinasa2 (PFK2).

Hydrolyza fruktosa-2,6-bisfofdtu je katalyzovdna enzymem
fruktosabisfosfatasa2 (FBPasa?2).

Oba enzymy jsou souédsti jednoduchého polypeptidového 55 kD
retézce. Bifunkéni enzym lll



Reciproka regulace glukoneogeneze a glykolyzy
v jatrech.
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Vliv hladiny krevni glukosy na rovnovdhu glykolyzy a
glukoneogeneze v jatrech.

Bifunkcni enzym mad krdtkou A-termindlni regulacni doménu
hasledovanou doménami - kinasovou a fosfatasovou.

Aktivita obou enzymi je recipro¢né regulovana fosforylaci
jednoho serinového hydroxylu.

Pri nedostatku glukosy (v noci) se uvoliije hormon glukagon, ktery
spousti cAMP signalni kaskddu vedouci k fosforylaci bifunkéniho
enzymu proteikinasou A.

Kovalentni modifikace aktivuje FBPasu2 a inhibuje PFK2 coZ vede
ke sniZeni hladiny fruktosa-2,6-bisfosfatu. Prevazuje
glukoneogeneze. Produkovana glukosa je nutnd pro preziti mozku.
Glukagon také aktivuje pyruvatkinasu.

Opacny proces zahrnujici deforforylaci bifunkéniho enzymu
vede ke glykolyze (je dostatek glukosy).

Glukagon je hormon hladu a insulin dostatku glukosy.



Substratové cykly ndsobi signdly a vedou ke tvorbé

tepla.

Dvojice reakci jako je fosforylace fruktosa-6-fosfatu na
fruktosa-1,6-bisfosfat a opacnd reakce vedouci zpét k fruktosa-
6-fosfatu se nazyvaji substrdtové nebo jalové cykly.

Isotopovd studia glykolyzy a glukoneogeneze ukazuji, Ze oba
cykly jdou zEdsti soucasné. Jednd se o nedostatecnou
metabolickou kontrolu.

Existuji patologické stavy jako je napr. maligni hypertermie, kdy
jsou obé drdhy aktivni. Vysledkem je nekontrolovand hydrolyza
ATP generujici teplo.

Nehledé na tuto skuteénost, jsou substratové cykly z
biologického hlediska zajimavé. Jednou z moznosti jejich
uplatnéni je zesileni metabolickych signdld.

Druhou moZznosti uplatnéni substrdtovych cyklt je tvorba tepla
hydrolyzou ATP.

Prikladem je metabolismus v kridlech ¢meldka, ktery vyuziva
protichldnost glykolyzy a glukoneogeneze k zisku tepla a energie
pro let.



Mala zména rychlosti dvou opacnych reakci vede k velké
zméné ve prospéch tvorby B.

ATP ADP

NaVay
et

ROZDIL B = 15 ROZDIL B - 48



Laktat a alanin kosterniho svalstva je vyuzit jinymi
organy.

Laktdt produkovany aktivnim kosternim svalstvem a erythrocyty
je zdrojem energie pro jiné organy.

Erythrocyty nemaji mitochondrie a tak nemohou kompletné
oxidovat glukosu.

Za anaerobnich podminek je svalem a erythrocyty produkovan
jako konecny produkt laktat (vyrovndva se redoxni rovnovdha).
Laktdt a pyruvat ze svalt difunduje do krve a poté bud’ do bunék
srdecniho svalu, kde musi nutné nastat aerobni stav - laktat
prechdzi na pyruvdt a posléze je jako acetyl CoA metabolizovadn
citratovym cyklem + oxidativni fosforylace za tvorby ATP.

Nebo do jater kde je laktat také preveden na pyruvdt a poté
glukoneogenezi na glukosu.

Reakce jsou spojeny do tzv. Coriho cyklu.



CORIHO CYKLUS.

CORIHO CYKLUS
V JATRECH VE SVALU
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Glukosa-alaninovy cyklus.

* Glukosa - alaninovy cyklus je mechanismus transportu
dusiku ze svalt do jater !

« Béhem hladovéni je glukosa tvorenad v jatrech touto cestou
vyuzivdna jinymi tkdnémi - preruseni cyklu.

« Takto miZe svalovy pyruvdt - vznikly odbourdvénim
proteind, zdsobovat glukosou jiné tkdané, které nemaji
glukoneogenezi.

COO CoO’ COO COO
— +
H3N+—|—H ¥ o:< - = O—< - H3N——|—H
R CH, R CHj

Aminokyselina Pyruv at Sul 2-oxokyseliny L-Alanin



Glukosa alaninovy cyklus.
Ze svall putuje spie alanin nez laktdt. Substrdatem
aminotransferasy je pyruvat, spise nez oxaloacetat
nebo a-oxoglutarat. V jatrech NH; + Asp = mocovina.

V JATRECH VE SVALU
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Glykolyza a glukoneogeneze jsou evolu¢né propojeny.

Metabolismus existuje na Zemi od pravéku. Organismy Zijici v
plvodni biosfére mohly existovat jen jako anaerobové az do
doby, kdy se na Zemi objevil kyslik.

Glykolytické enzymy se vyvijely nezdvisle spise nez duplikaci
genl, protoZe enzymy podobnych vlasthosti nemaji podobnou
sekvenci aminokyselin.

MUZeme uvazovat o vztahu glykolyzy a glukoneogeneze, kdyz
rozloZzime glykolyzu na dva segmenty: metabolismus hexos (horni
segment) a metabolismus trios (dolni segment).

Enzymy horniho segmentu jsou rozdilné u riznych druhd, kdeZzto
enzymy dolniho segmentu jsou u vieho Zivého shodné
(konzervativni).

Dolni ¢dst segmentu glykolyzy je shodna s glukoneogenezi. Asi
nejstarsi ¢dst, kterd byla zdkladem ke kterému byly ostatni
Casti pridany.

Horni ¢dst segmentu se mize lisit v zdvislosti ha strukture
sacharidu.



