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Medicinska
biohemija:

Lekcija 13:
Pul i razgradnja
aminokiselina



‘Pool aminokiselina”

Pool aminokiselina - predstavlja zalihu aminokiselina koja se nalazi u krvnoj plazmi kao i u ostalim ekstracelularnim
te¢nostima. Odatle je dostupna svim ¢elijama ¢ovekovog organizma koje mogu koristiti te aminokiseline za razli¢ite

metaboli¢ke procese.

Egzogene aminokiseline

75% unetih aminokiselina se zadrzava u

Nastaju digescijom proteina u

gastrointestinalnom traktu a
potom se unose apsorpcijom
preko enterocita.

» hepatocitima jetre i koristi za sintezu

proteina jetre kao i proteina plazme.

25% unetih aminokiselina

N

|Pool aminokiselina
/

mala koli¢ina

Endogene aminokiseline

Nastaju razgradnjom veé
postojecih proteina u
¢ovekovom organizmu.

Egzogene i endogene aminokiseline se mogu koristiti za razli¢ite metabolicke puteve:

Aminokiseline
[ L K3 e .o
Ciljna Celija
/\ Mogu se koristiti za
Aminokiseline Proteini Sintezu proteina. Posto
\/ osnovu svakog proteina
Dekarboksilacijom ¢ine aminokiseline.
aminokiselina

nastaju biogeni
amini koji se dalje
ne metaboli$u jer
su takvi aktivni.

rUgljovodoniéni kosturT

Glukogene aminokiseline -

one ¢iji se ugljovodoni¢ni
kostur prevodi u piruvat ili
neke intermedijere krepsovog
ciklusa. Te se mogu koristiti
za dobijanje energije ali i
glukoneogenezu.

Biogeni amini <
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h(Katabolizam aminokiselina h

Amonijak

Ketogene aminokiseline -
¢ijom razgradnjom nastaju
ketonska tela ili acetil-CoA
koji se moze prevesti u
ketonska tela ali se moze i
koristiti za sintezu masnih
kiselina i holesterola.

¥» Pirimidin,Purin,Porfirin

Mogu se koristiti za sintezu
neproteinskih jedinjenja kod kojih
su aminokiseline donori azota.

Amonijak nastao tokom
razgradnje aminokiselina se
uvodi u ciklus uree i
prevodi u ureu koja se
izlu¢uje putem urina.
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Digescija proteina

*Proteinski minimum -
predstavlja minimalnu koli¢inu
proteina koja se dnevno mora uneti u
Covekov organizam kako bi se odrzao
balans sa kolicinom razgradjenih i
izlu¢enih aminokiselina. (1.5-1
Mg/Kg telesne teZine/dan)

Razlaganje proteina

o 1. Zeludac predstavlja kiselu sredinu
zapocinje u zelucu.

(PH=1,5-2,5). Tako niska PH dovodi
do denaturacije proteina, te
ostaje samo primarna struktura
proteina (aminokiseline povezane
peptidnim vezama).

*Bioloska vrednost proteina se
razlikuje i zavisi od njihovog
porekla. Proteini visoke bioloske
vrednosti su animalni proteini zato
$to sadrze sve esencijalne
aminokiseline i lako se razgradjuju.
Proteini niske bioloske vrednosti
su proteini biljnog porekla, ne sadrze
sve esencijalne aminokiseline a
celuloza koja je prisutna kod biljaka
otezava razgradnju proteina.

2. Glavne celije zeluca vrse
sintezu glavnog proteolitickog
enzima - Pepsina.

Medjutim zbog svog
endopeptidaznog dejstva on se
iz ¢éelija izlu¢uje u
inaktivnom stanju. U obliku

Pepsinogena. /
HCL

. \‘ Autokataliza

3. Pepsinogen izlucen iz glavnih ¢elija se
\—/ aktivira u Zelucu. Aktivira se irevezibilnom

kovalentnom modifikacijom,
odstranjivanjem N-rezidualnog

5. Aktivno mesto pepsina - sadrzi

dve asparaginske kiseline za proteina iz samog proteina. Ovo se vrsi
funkcionalne grupe. Njima vrsi Autokataliticki,dejstvom HCl-a ili ve¢

. g . . denaturisani protein.
razgradnju peptidnih veza izmedju P
aromaticnih aminokiselina. Tako od

jednog velikog polipeptidnog lanca

4. Aktiviran enzim (pepsin)
- vezuje prethodno

nastaju dva manja lanca. Zato za *Pored pepsina, u Zelucu se lu¢i i Himozin

pepsin kazZemo da je on proteinaza, (renin,gastriksin) medjutim u mnogo manjoj

jer razgradjuje velike proteine na krace koli¢ini. Ovaj enzim razgradjuje kazein iz mleka. [

polipeptidne lance. kod odraslih odnos kazein : pepsin=1:4,
medjutim kod male dece ima nesto veca koli¢ina
pepsina.
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1. Razgradnja polipeptidnih lanaca se
nastavlja u tankom crevu. PH=8
duodenuma je optimalna za rad
pankreasnih proteolitickih enzima.

A YA

Tripsnogen Crevna endopeptidaza

» Tripsin
Tripsin je endopeptidaza. Razgradjuje
peptidne veze unutar polipeptida i to samo
izmedju Lys i Arg.
Himotripsinogen — "5 5 Himotripsin
Endopeptidaza,raskida veze izmedju
aromaticnih aminokiselina.

Proelastaza — 1PN Elastaza
Endopeptidaza, raskida veze izmedju
- —— — — — — /"

: . nepolarnih aminokiselina.
Mehanizam sekundarnog aktivnog transporta . . . .
| | Bitan za razgradnju strukturnih proteina.

Prokarboksi- . Karboksi-
| peptidaza A " peptidaza A

| @ @ | Egzopeptidaza,razgradjuje peptidne veze
na karboksilnom (C-kraju) polipeptidnog
| | lanca i to samo peptidne veze izmedju

2. Pankreas preko ductusa
izlu¢uje pankreasne
proteoliticke enzime u lumen
creva. Ludi ih u obliku zimogena
(proenzima) a zatim se u crevima
aktiviraju.

aromaticnih aminokiselina
| Prokarboksi- . Karboksi-
| peptidaza B " peptidaza B

| <_( ATP Egzopeptidaza sa dejstvom na

| | C-karboksilnom kraju. Peptidne veze

| | izmedju Argi Lys.
\ j o . . .
| | 3.Proteoliti¢kim dejstvom
1. ATP-azna pumpa - ispumpava % % pankreasnih enzima od
|  natrijum ubazolateralni prostor teseu | O tﬁo 3 polipeptidnih lanaca nastaju
enterocitu stvara koncetracioni tfk

dipeptidi.

| gradijent za natrijum. |

| 2. Natrijum iz lumena creva pocinje da
difunduje kroz apikalnu membranu.

| Medjutim simportom se i
aminokiseline unose. (preko

| zajednickog nosaca)

4. Dipeptidaze raskidaju peptidne
Dipeptidaze | veze udipeptidima te se dobijaju
aminokiseline.

L — — — — — — —

5. Amino-kiseline se
mehanizmom sekundrarnog
aktivnog transporta unose u
enterocit. Enterocit napustaju
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Unutarcelijska proteoliza

éelijske proteaze - Katepsini predstavljaju grupu proteolitickih enzima koji vr$e razgradnju peptidnih veza
intracelularno. Nalaze se u najvecoj koncentraciji u lizozomima, mada ih ima i u drugim ¢elijskim odeljcima.

Katepsini se dele u odnosu na funkcionalne grupe u njihovim katalitickim centrima:

I) Tiol katepsini - sadrze -SH grupu cisteina u katalitickom

Katepsin B - tkivno nespecifi¢na endopeptidaza. Kljuéna za prevodjenje proinsulina u insulin
kao i razgradnju imunoglobulina,hemoglobina i miofibrila.

Katepsin C - egzopeptidaza i razgradjuje peptidne veze sa N-terminalnog dela polipeptida.

Katepsin L - endopeptidaza, tkivno nespecifi¢na. Prisutna u svim Celijama jer
razgradjuje citoplazmatske proteine sa kratkim poluZivotom.

Katepsin S - endopeptidaza,prisutna u slezini i limfnim ¢vorovima.

Katepsin N - endopeptidaza, tkivno specifi¢na i prisutna samo u slezini i placenti. Sluzi za
razgradnju kolagena.

Katepsin H - ima endopeptidazno i egzopeptidazno dejstvo.
IT) Asparagin katepsini - sadrze amino grupu

Katepsin D - endopeptidaza,nespecifi¢na ali je ima u najvecoj koli¢ini u bubrezima.
Razgradjuje peptidne veze izmedju aromati¢nih aminokiselina.

III) Serin katepsini - sadrze hidroksilnu grupu Serina za funkcionalnu grupu u aktivnom

Katepsin A - karboksiegzopeptidaza (sli¢na pankreasnoj karboksipeptidazi A)

Razlaganje proteina u ¢eliji omogucéava energetsku mobilizaciju endogenih proteina, stimulise resintezu proteina i
tako se proteini obnavljaju. Razlaganjem delova proteina se aktiviraju prohormoni u hormone.
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