Metabolismus sacharidu

Glykolyza
Rozklad a syntéza glykogenu
Citratovy cyklus

Glukoneogeneze
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Pentosovy cyklus




Metabolismus

- latkova premeéna

soubor vsech enzymovych reakci, pri nichz dochazi k preménée

latek a energii
= anabolismus - biosyntéza, vystavbovy proces

- katabolismus - degradace, rozkladny proces

exergonicky rozklad slozitych metabolitli na jednodussi

produkty

uvolnéna energie (ATP, NADPH) je zdrojem pro drahy

anabolické



Metabolické drahy

1. Nevratné
-nezavislé
-vzajemné zaménitelné
-bézi urcitym smérem

-vysoce exergonické

2. Kazda draha obsahuje urcujici stupen
-dil¢i reakce v blizkosti rovhovazného stavu

-tvorba meziproduktd




Metabolické drahy

3. Regulované
-urcujici stupen
-reakcni rychlost
-enzymaticka

4. Lokalné specifické
-specifickeé bunecne oddily
-selektivneé propustné membrany
-specificke transportni proteiny




Glykolyza

glukosa—fruktosa-1,6-bisfosfat—pyruvat

» vznik 2moly ATP na 1mol glukosy
kliCova uloha v energetickéem metabolismu
aerobné - pyruvat—CO,+H,0O (citratovy cyklus)
anaerobne

» pyruvat—laktat (mlécné kvaseni)

» pyruvat—etanol+CO, (alkoholové kvaseni)




Rozklad a syntéza glykogenu

Oddélené drahy
Za stejnych fyziologickych podminek exergonické
Ve svalu (potreba ATP) preménovan na Glc-6-P — glykolyza

V jatrech (}c Glu v krvi) spousti $tépeni na Glc-6-P — hydrolyza
vstupujici do krevniho obehu

Glc-1-P se vaze na UTP — UDP-Glu
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Citratovy a pentosovy cyklus
» Sled reakci, ktery oxiduje acetylovou skupinu acetyl-

CoA na dvé molekuly CO, za soucasné tvorby ATP

» Alternativni draha glykolyzy
» oxidaci Glc-6-P vznika NADPH




Glukoneogeneze

» Prevod nesacharidovych prekursoru (laktat, pyruvat,
glycerol, aminokyseliny) na glukosu.

» Biosyntéza oligosacharidl a glykoproteind.

» Probiha v jatrech, v mensim rozsahu v ledvinach.




Regulace hladiny Glu v Kkrvi

» Glu - primarni zdroj energie pro ¢innost mozku
» Funkci jater je udrzovani c Glu v krvi na Urovni kolem 5 mmol/
» |c Glu — uvolnéni glukagonu z pankreatickych bunék a do krve
» v jaternich bunkach 1c glukagonu vyvola zvySeni rychlosti rozkladu g

» 71c Glu hladina glukagonu klesa a z pankreatickych bunék 3 se uvolnu




Referencni hodnoty Glu v Kkrvi

» novorozenci:

» hodina: 2,0-5,5 mmol/l
dvé hodiny: 2,2-4,9 mmol/l
5-14 hodin: 1,9-4,3 mmol/l
10-28 hodin: 2,6-4,5 mmol/l
44-52 hodin: 2,7-4,4 mmol/l

» déti 1-6 let: 4,1-7,0 mmol/l
» déti 7-19 let: 3,9-5,9 mmol/l
» dospéli: 3,9-6,4 mmol/l




Hormonalni regulace Glu v

Krvi

» Inzulin - |c Glu, pusobi v bunééné membran
» Glukagon - 1c¢ Glu, glukogenolyza, glukoneog
» Adrenalin - 1c¢ Glu, glukogenolyza
» Thyroxin - 1¢ Glu, glukogenolyza
» Rustovy hormon - 1c¢ Glu, antagonista inzulinu
» ACTH - 1¢ Glu, antagonista inzulinu

» Kortisol - 7¢ Glu, antagonista inzulinu
Somatostatin - ¢ Glu, inhibice inzulinu a gly
Somatometin - 1¢ Glu, inhibice inzulinu




Hladoveni

» |c Glu v krvi uz po noénim hladovéni prostrednictvim f1sekrece
lsekrece inzulinu vede k mobilizaci MK z tukoveé tkane

» Glu nelze syntetizovat z MK
» Glu je syntetizovana z glycerolu a aminokyselin
» Dochazi ke kontinualnimu odbouravani svalové tkané




Diabetes mellitus

» souhrnny nazev pro skupinu chronickych onemocnéni,
ktere se projevuji poruchou metabolismu sacharidu

» inzulin dependentni - IDDM 1. typu
» na inzulinu nezavisla - NIDDM 2. typu

» sekundarni - spojen s chorobami pankreatu, jater,
genetickymi poruchami

» téhotensky - pouze v tehotenstvi




Diabetes mellitus | typu

v

v prvotnich stadiich jsou niceny bunky slinivky brisni
(produkuji inzulin) vlastnim imunitnim systémem

selektivni destrukce B bunék
radi se mezi autoimunitni choroby

objevuje se neocekavané v détstvi
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potreba kazdodenniho podavani inzulinu, diety a cviceni




Diabetes mellitus Il typu

» snizena citlivost tkani vlastniho téla k inzulinu

» nerovhovaha mezi sekreci a u¢inkem inzulinu v
metabolismu glukozy

» nedostatek inzulinovych receptort
» normalni nebo 1c inzulinu
» casto jsou vlohy k diabetu Il. typu dédicné prenaseny




Patofyziologie DM

» | hladiny inzulinu
» defekt funkce inzulinu—na urovni receptoru
» glukosurie-Glu vyluCovana do moci + voda

» priznaky: polyurie, polydipsie, polyphagie

» 1c glukagonu
» ketonemie -1c v krvi (ketokyseliny-acetacetat, ac
» ketonurie -1c v moci (ketokyseliny-acetacetat, a
» ketoacidoza - |pH krve




Komplikace DM

» Retinopatie (zmény na sitnici)
Selhani ledvin - nefropatie
» morfologicka zména ledvinovych glomeruld
» Kardiovaskularni nemoci
» Aterosklerdza
» ICHDK




Vrozene poruchy
sacharidového metabolismu

» galaktosemie

» nedostatek/absence enzym( premény galaktosy na glukosu
» zvraceni, prajmy, mentalni zaostalost, ocni zakal, postiZeni jater

» pozor na mléko (50% galaktosa)




Vrozene poruchy
sacharidového metabolismu

» poruchy metabolismu fruktosy
» hypoglykémie, selhani jater

» laktozova intolerance
» | aktivity laktazy v epitelu tenkého streva
» stfevni zaZivaci potize

» glykogenosy




Poruchy metabolismu
glykogenu

» Glykogenozy - poruchy ukladani glykogenu ve tkanich —
hromadeéni v jatrech a svalech

» Geneticky determinovany nedostatek ur€itych enzymu

» Mimo glykogendzu IX se vzdy projevuje nadbytkem
glykogenu




Poruchy metabolismu
glykogenu

» 0 - aglykogenosa

» chybéni enzymu glykogensyntetasy v jatrech (ne ve svalech,
leukocytech a enterocytech)

» jaterni glykogen je snizen

» klinicky obraz: stavy tézkych hypoglykémii s kreCemi - vedou
k poskozeni mozku a k mentalni retardaci

» neodkladna diagnostika je nezbytna k preziti ditéte

» epizodam hypoglykémii lze predchazet castym podavanim jidel
bohatych na bilkoviny




Poruchy metabolismu
glykogenu

» | - Gierkeho choroba

» nedostatek glu-6-fosfatasy (katalyzuje krok k uvolnéni Glu
Z jater do KO

» Symptomy: hepatomegalie, hypoglykemie, maly télesny
vzrast

» |l - Pompeho choroba

» Nadmérné ukladani glykogenu v lysosomech vsech bunék
(myokard), smrt pred 1 rokem Zivota




Poruchy metabolismu
glykogenu

» 1ll - Coriova choroba
» abnormalni struktura glykogenu, kratké retézce
» glykogen se hromadi, nelze degradovat
» Hypoglykemie (lécba castym jidlem)

» IV - choroba Andersenove
» umrti pred 4 rokem Zivota na jaterni poskozeni
» abnormalné dlouhé retézce glykogenu

» nedostatecné vétveni snizuje rozpustnost glykogenu




Poruchy metabolismu
glykogenu

» V - McArdleova choroba
» nedostatek svalové fosforylasy
» svalova bolest i pri malé zatézi
» VI - Hersova choroba
» nedostatek jaterni fosforylasy
» hypokgykemie
» VIl - nedostatek svalové fosfofruktokinasy

» Hromadéni glykogenu ve svalu




Poruchy metabolismu
glykogenu

» VIII - Taruiho choroba
» nedostatek jaterni kinasy

» IX - nedostatek jaterni glykogensynthasy
» nedostatek glykogenu
» nedostatek jaterni glykogensynthasy




