METABOLIZAM PROTEINA
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STRUKTURA PROTEINA
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KLASIFIKACIJA PROTEINA

Uobicajena je klasifikacija proteina prema njihovim fizioloSkim funkcijama na:
v'strukturne proteine (npr. kolagen);

skladiSne (rezervne) proteine (npr. feritin);

transportne proteine (npr. ceruloplazmin, transferin);

enzime (npr. kreatin-kinaza, lipoproteinska lipazai sl.);

kontraktilne proteine (oni koji izazivaju miSi¢nu kontrakciju — aktin i miozin);

proteine odbrane (imunoglobulini);

proteine koagulacije, kao I

mnoge druge vrste proteina koji vrSe specifi¢ne funkcije u ¢itavom organizmu.
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AMINOKISELINE. PEPTIDNA VEZA
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ESENCIJALNE VS. NEESENCIJALNE
AMINOKISELINE

Table 21-3 Ess-entlal :and.NonessentlaI
Amino Acids in Humans

Essential Nonessential
Arginine? Alanine
Histidine Asparagine
Isoleucine Aspartate
Leucine Cysteine
Lysine Glutamate
Methionine Glutamine
Phenylalanine Glycine
Threonine Proline
Tryptophan Serine
Valine Tyrosine

aAlthough mammals synthesize arginine, they cleave
most of it to form urea (Section 21-3A).

© 2008 John Wiley & Sons, Inc. All rights reserved.



VARENJE PROTEINA

Small

intestine

Intestinal
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v HCI, pepsin

Denatured and partially
hydrolyzed protein

Trypsin, chymotrypsin,
aminopeptidase, carboxypeptidase

Small peptides,
amino acids

v Active transport

Amino acids in
blood stream




VARENJE PROTEINA

Hrana

PROTEINI - viSestruk znacaj organizmu.

Zeludac

Proteini se razlikuju prema:

- Strukturi- primarna, sekundarna,
tercijarna, kvaterna

- Obliku i rastvorljivosti - fibrilarni,
globularni i membranski

- SloZenosti - glikoproteini, lipoproteini,
metaloproteini,fosfoproteidi,hromoproteidi

Pankreas
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Troelastass

. Tanko
Crevo

aminopeptidases
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- Tanko crijevo (tripsin, himotripsin, Amine S /ﬁ.
elastaza, karboksipeptidaza) /

Epitelna celija tankog creva




PREGLED METABOLIZMA AMINO KISELINA

Proteini iz hrane

varenje
AK u krvi
membrana
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Hranom uneti pr*cd'aini se

razgraduju do amino kiselina koje

se apsorbuju, prenose

cfrkulacijam i preuzimaju u éalfje
N a g ow .

razli¢itih tkiva.

Amino kiseline se koriste za
sintezu proteina kao i drugih
jedinjenja koja sadrZe azot.

Ugl jeno-vodoniéni kostur amino
kiselina se takode moze
oksidovati radi dobijanja
energije, a azot se prevodi u
ureu i druga jedinjenja koja
sadrze azot a koja se uklanjaju
iz organizma.



Transepitelni transport amino kiselina

Intestinal

lumen Amino
acid Na*

Brush
border

Active
transporter
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Serosal
side v
Amino

acid Portal vein

Facilitated
transporter

Amino kiseline koje dospeju u krv se
transportuju kroz membrane éelija u
razlicitim tkivima pre svega posredstvom

Na+-zavisnih sistema za kotransport,

Tako se transport AK unekoliko razlikuje od
transporta glukoze

Ovakav mehanizam transporta AK u jetri,
migiéima i ostalim tkivima omoguéava da se
u ovim tkivima koncentruju AK iz krvi.

U razlicitim tkivima ovi transportni proteini
mogu imati razlicitu naslednu osnovu, sastav
AK a mogu se unekoliko razlikovati i u
specificnosti za supstrat. Vedina AK se moze
prenositi posredstvom vise transportnih
proteina.



UNUTARCELITSKA PROTEOLIZA-
LIZOZOMALNA RAZGRADNJA

izozomi  uestvuju u  procesu
autofagije u kome se unutarcelijske
komponente okruZzuju membranama
kKoje  fuzionisu sa  lizozomima.
Autofagija je kontrolisan proces u
kome se citoplazma rasparéa na
vezikule koje se predaju lizozomima.

Unutar lizozoma, familija proteaza-
I“ngr’ﬂdUJE unete
proteime na pojedinacne amino kiseline.
Ove amino kiseline napustaju lizozom i

ulaze u pul amino kiselina, spremne da
udu u sintezu proteina.

Smatra se da je (gladovanje celije

stimilus za autofagiju.

Endoplazmat
ski retlkulum
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mitohondrija
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autofagozom 85
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UNUTARCELITSKA PROTEOLIZA- Proteazomi
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@/iﬁn-pr’ofeaz@ sistem. Obelezavanje proteazomskog supstrata se ostvaruje
koordinisanom aktivnoséu E1 aktivirajuceg ubikvitinskog enzima, E2 ubikvitin konjugujuceg
enzima i E3 ubikvitin ligaze. Ovako poliubikvitirani supstrat prepoznaje 195 kraj proteazoma
26S koji moze da disocira na poklopac i na bazalni deo. 195 deo je sastavljen iz 11-12 RPN i 6
RPT (ATP-aze) subjedinica. Supstrat se definitivno razgraduje proteolitickom aktivnoscu
20S proteazomskog jezgra koje formira 3 para P razlicitih subjedinica smestenih u
unutrasniem prostoru proteazomskogq cilindra.




PROTEINI PLAZME

Albumin
UKUPNI PROTEINI

60-80 g/L
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AMINO KISELINE KAO SUPSTRATI ZA SINTEZU
JEDINJENJA KOJA SADRZE AZOT

Proteini stalno podlezu procesima sinteze i razgranje sto
omogucava odrzavanje amino kiselinskoh "pool“-a konstantnim-
obrt amino kiselina i proteina.

Jedinjenja koja nastaju od amino kiselina obuhvataju: celijske
proteine, hormone, neuroiransmiiere, kreatin fosfat, hem i

purinske i pirimidinske baze.

U sustini, sva jedinjenja koja sadrze azot, u organizmu, se
sintetisu iz amino kiselina.




AMINO KISELINE KAO IZVOR ENERGIJE

Amino kiseline se direktno oksiduju ili se prevode u glukozu, pa se
tada oksiduju 1l sluze za sintezu glikogena.

Takode, one se mogu prevesti u masne kiseline i u masnom tkivu
cuvati kao triacil gliceroli.
Tokom perioda gladovanja, dolazi do oksidacija glikogena i triacil
glicerola.

Jetra predstavlja glavno mesto oksidacije amino kiselina.

Sa druge strane, mnoga tkiva mogu da oksiduju razgranate amino
kiseline (leucin, izoleucin i valin).



PUTEVI KATABOLIZMA AK

Preduslov za osidaciju ugljeno vodonic¢nog lanca AK i dobijanja
energije, jeste uklanjanje amino grupe, a nastali amonijak je toksican.
Zbog toga se on u jetri, konvertuje u ureu, koja predstavlja
netoksicno jedinjenje, pa se upravo u tom obliku amonijak i uklanja iz
organizma. Ciklus sinteze uree se odvija iskljucivo u jetri.

| ako urea predstavlja glavni oblik u kome se azot uklanja iz
organizma, on se moze ekskretovati i u obliku nekih drugih
jedinjenja. Mokracéna kiselina predstavlja proizvod razgradnje
purinskih baza, kreatinin nastaje iz kreatin fosfata, amonijak se
oslobada iz glutamina uglavhom u bubregu, gdje pomaze u
uklanjanju viSka H+ jona u obliku NH4+-amonijacnog puferskog
sistema. Ova jedinjenja se uglavnom izluCuju urinom, mada se
manjim dijelom,mogu ukloniti iz organizma putem fecesa ili preko
koze.

Male koliCine metabolita koji sadrze azot nastaju razgradnjom
neurotransmitera, hormona i drugih specijalizovanih proizvoda amino
kiselina, koji se ekskretuju urinom.




Glavna jedinjenja koja sadrze azot a koja se

u

Klanjaju urinom
Kolicina koja se izluci
urinom/dan
Urea 12-20g azota uree
NH, 140-1500mg azota amonijaka
Kreatinin Muskarci-14-26 mg/kg

Zene: 11-20 mg/ kg

Mokracna kiselina | 250-750mg




GLAVNI PUTEVI KATABOLIZMA AK SU:

1.  TRANSAMINACIJA | DEAMINACIJA

2. DEKARBOKSILACIJA

3. PUTEVI KATABOLIZMA UGLJIKOVODONICNOG
SKELETA



TRANSAMINACIJA

AMINO KISELINA1 <«—— KETO KISELINA 1

a KETOGLUTARAT —» GLUTAMAT



Transaminacija je osnovni nacin uklanjanja azota iz amino kiselina.

U pitanju su povratne reakcije koje zahvaljujuci tome mogu da budu
ukljucene i u sintezu i u razgradnju AK (osim u slucaju esencijalnih
AK kada je jednosmerna).

Katalisane su enzimima TRANSAMINAZAMA ¢iji je kofaktor
piridoksal fosfat.

Sve amino kiseline osimdzina i Tre@mugu da budu supstrat za

reakcije tfransaminacije

Glavni AK/KK par koji je ukljucen u reakcije transaminacije je
glutamat/ a ketoglutarat.

Zbog ovoga GLUTAMAT zauzima centralno mesto u metabolizmu AK.

Azot se iz AK jos moze ukloniti oksidativnom deaminacijom AK
(nepovratne reakcije) pri cemu od jedne AK nastane odgovarajuca KK,
kao i oksidativnom dekarboksilacijom glutamata (povratna reakcija)



OKSIDATIVNA DEAMINACIJA
GLUTAMATA

_____ co0" COO™
HN_g_H NAD(P)* NAD(P)H c!;Lm

HOH + {I:H2 = fIEHz + H
I Glutamat I

COO dehidrogenaza GO0

Glutamat @nglut@

U jetri amonijak se ugraduje kao amino grupa u glutamat DH
reakciji

Reakcija se odigrava u mitohondrijama gde se desava i cuklus
sinteze uree

U in vivo uslovima, ravnoteza je pomerena ka a-ketoglutaratu



Glutamat- dobija azot iz druge
AK ili glutamat DH reakcijom.
Zauzima centralno mesto i u
sintezi i u razgradnji AK.
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Uloga glutamata
u sintezi AK

a Ketoglutarat
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Slobodan NH3 je toksican i transportuje se cirkulacijom u
formi amino ili amidnih grupa.

50% cirkulisucih AK je glutamin, glavni transporter
NH4+

Njegova amidna grupa je znacajna kao donor azota za
sintezu drugih molekula (purini, citozin...)

Normalna koncentracija NH4+ u cirkulaciji je 30-60 ymol



blutamat sakuplja azot iz AK u rakcijama transaminacije a
oslobada ga oksidativnom deaminacijom kao NH4+

Ova reakcija je jedan izvor NH4+ za ciklus sinteze uree.



Uloga glutamata u sintezi uree
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CIKLUS SINTEZE UREE

Eliminacija toksicnog amonijaka u obliku
netoksicnog jedinjenja-UREE.

Ciklus sinteze uree se desava u JETRI. Pocinje
u MITOHONDRIJAMA a zavrsava se u
CITOSOLUV.

U humanim celijama sintetisana urea se dalje ne
metabolise ve¢ se preko bubrega ekskretuje u
spoljasnju sredinu.



REAKCIJE CIKLUSA SINTEZE UREE
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KRUZENJE C ATOMA ASPARTATA

GLUKONEOGENEZA
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Nastanak glutamina od amino grupa
razgranatih amino kiselina

Glutamin — sinteza u mnogim
BCA":{S Ha) tkivima, bitan za transport
o NH4 za sintezu
Brgrq gll;[led PIRIMIDINSKIH BAZA, UREE i
c-Keto acid MONIJACNI PUFER.
Glu— (NH;;J GlU*(NHg_}
glutamate OAA
glutamlna daglyl::lar; TA
synmetase aKG
-ﬂ. e
® Gluco - -(NH3)
corticoids) .
ucleotide

cycle

NH4

Po transaminaciji razgranatih amino kiselina nastaje glutamat i razgranata keto
kiselina.

Azot glutamata moZe da ude u jedan od dva metaboli¢ka puta pri ¢emu nastaje
glutamin.



AMONITACNI PUFERSKI SISTEM

kapilar Celija glomerul
tubula
Glomerularni filtrat
u lumen tubula:
H+ voda, urea, S04,
PO, HCO;, Seceri,
MNH - = NH4
Slobodna difuzija
HEG + GGE
Ho O
HCOS - ) Ht:r::go-’L.w »H+ PO3~
{ -q—l(-)—Na*
U portalnu Hpuji-

Weri ! !

urin



Principi koji diktiraju "Fluks”
amino kiselina izmedu tkiva

Amonijak (NH3) je toksi¢an. Zbog toga se izmedu tkiva od prenosi u
obliku alanina ili glutamina.

. "Pool” glutamina: izvor amonijaka za amonijacni pufer bubrega, izvor
energije za celije GLT-a, bubrega, imunog sistema.

. Razgranate amino kiseline (valin, leucin, i izoleucin) predstavljaju
znacajan izvor jedinjenja koja se mogu prevesti na intermedijere ciklusa
trikarboksilnih kiselina pri ¢emu ih mogu koristiti mnoga tkiva.

. Amino kisleine su glavni supstrat za glukoneogenezu (glukogene amino
kiseline). Neke amino kiseline se mogu prevesti u Acetil CoA ili ketonska
tela.

. Relativna brzina obrta proteina (sinteza/razgradnja) odreduje “koli¢inu”
dostupnih amino kiselina za sintez novih protiena ili nekih drugih
jadinjenju. Tako se na primer sinteza proteina za ranlizﬂciju imunog
odgovora odrzava neto razgradnjom drugih proteina u organizmu.



Uloge Glutamina

1. Sinteza proteina

- 4. Glutamat je donor za sintezu:
2. Geneza amonijaka za

ekskreciju protona Glutationa
3. Donor azota za sintezu:

*GABA
*Purina
Pirimidina *Ornitina
'NAD *Arginina
*Amino secera

Prolina

*Asparagina

*Drugih jedinjenja *Drugih jedinjenja



METABOLIZAM AMINOKISELINA



Glavni izvor AK
su proteini uneti
hranom.

Proteini iz hrane

varenje

v
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membrana

celija
A:{ - ;‘f—\ proteini
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| druga azotna jedinjenja
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Svi proteini naseg organizma su izgradeni od 20 AK od
kojih se 11 AK moze sintetisati u organizmu-
NEESENCIJALNE. 10 od ovih 11 Ak mogu da se
sintetisu iz glukoze (meduproizvodi glikolize i Krebsovog
ciklusa). Za sintezu jedanaeste neesencijalne AK
tirozina potrebna je esencijalna AK fenil/ alanin.

Preostale AK (9AK) se u organizam unose hranom-
ESENCIJALNE.

Glukogene AK -prilikom razgradnje dalju intermedijere
iz kojih se moze sintetisati glukoza.

Ketogene AK- prilikom razgradnje daju intermedijere
(Acetil CoA ili Acetoacetil CoA) iz kojih se mogu
sintetisati ketonska tela.



Razgradnja amino kiselina

o Uopsteno, putevi razgradnje amino kiselina se
razlikuju od puteva biosinteze. Ovo omogucava
odvojenu regulaciju anabolickih i katabolickih
puteva.

o Posto su proteini i hranljive materije, skoro
svaka amino kiselina imati takav put razgradnje
u kojem se moze sintetisati NADH, koji je
supstrat za proces oksidativne fosforilacije.
Ipak, putevi dobijanja energije mogu ukljucivati
i direktne oksidacije, aksfa’gcge u ciklusu TCA ,
prevodenje u glukozu i potom oksidaciju, il
prevodenje u ketonska tela, koja se potom
oksiduju.



o Sudbina ugljenika amino kiselina zavisi od
fizioloskog stanja osobe i tkiva u kojem se
odvija proces razgradnje. Na primer, u jetri
/zmedu obroka, iz ugljenickih skeleta amino
kiselina dobijaju se glukoza, ketonska tela, i
COZ2. U stanju sitosti, jetra moze prevoditi
meduproizvode metabolizma amino kiselina u

glikogen i triacilglicerole. Tako, sudbina
/L‘{_g"{f?{?fkﬂ AK prati sudbinu glukoze i masnih
1selina.

o Jedino tkivo u kojem su prisutni svi putevi
sinteze i razgradnje amino kiselina Je jetra.



U procesu razgradnje AK, njihovi € atomi se oksiduju do
(a) COC,
(b) jedinjenja koja mogu u jetri dati glukezu (piruvat i
med‘ﬂpm{z Vo J cr‘fffus&} IC. AEE a-Ke Tc:r_gfumrcgﬁ, suksmﬁ CoA,
fumarat, i oksalacetat) i

(c) ketonska tela ili njihove prekursore (acetoacetat i
acetil/ CoA)

Tako se amino kiseline smatraju

glukogenim ukoliko se njihov ugljenicni skelet moZe da
prevede u prekursor glukoze i

ketogenim ukoliko se ry thov ugljenicni skelet moze
direktno da prevede acetil CoA ili acetoacetat.

Neke AK sadrZe atome i ugljenika koji daju prekursor glukoze
kao i atome u_gijenf}’ra koji a’.—:}ju aceti/ CoA ili acetoacetat.
‘glukogene |

Ovakve amino kiseline su i g ketogene.



RAZGRADNJA AMINO KISELINA-
GLUKOGENE

Triptofan ,
Alanin .
Cistein Alanin —» Ky,
Treonin __, Glicin —* ggrin —( Piruvat
Sad Arginin
Histidin
e Glutamin
visic [ Aspartat Prolin
GIT 1 Asparagin /
Bubreg ™. __. Glutamat

Triptofan, tirozin,
Izoleucin i fenilalanin Aspartat
su i KETOGENE | GLIKOGENE Tirozin

) .. Fenilalan Metilmalonil CoA
aminokiseline. i _
Valin T
e e . ; . Treonin ..
Lizin i Leucin su jdine KETOGENE zoleucin " ropionil CoA

aminokiseline. Metionin



Amino kiseline koje se sintetisu iz meduproizvida
glikolize (serin, alanin, i cistein) uz jose neke
AK ( freaqfnb/g(fbf}q, [ triptofan) u procesu
razgradnje daju piruvat.

Amino kiseline koje se sintetisu iz meduproizvida
TCA (aspartat, asparagin, glutamat,
glutamin, prolin, i arginin) se ponovo prevode u
ove meduproizvode tokom razgradnje. Histidin
se prevod| u glutamat i/ zatim u meduproizvod
ciklusa TCA a-ketoglutarat.

Metionin, treonin, valin, i izoleucin daju sukcinil
CoA, i fenilalanin (nakon prevo derya u tirosine)
daje fumarate. Posto piruvat | meduproizvod)
ciklusa TCA mc?u u jetri popsluziti za sintezu
glukoze, ove AK su oznacene kao glukogene.



Neke amino kiseline sa atomima ugljenika koji
daju glukozu sadrze i druge atome ugljenika
koji mogu dati ketonska tela. Triptofan,
izoleucin, i treonin daju acetil CoA, i
fenilalanin i tirozin daju acetoacetat. Ove
aminokiseline su i glukogene i ketogene.

Dve od esencijalnih amino kiselina (lizin i
leucine) su iskljucivo ketogene. Od njih se ne
moze dobiti glukoza, vec samo acetoacetat i
acetil-CoA.



RAZGRADNJA AMINO KISELINA-
KETOGENE

Leucin

'

Acetil COA + Acetoacetili —p HMG CoA

Treonin Acetoacetat

Triptofan (Ketonska tela)
lzoleucin

Lizin T

Fenilalanin Tirozin



METABOLIZAM AMINO KISELINA U
JETRI

*Meatabolizam glukoze

*Sinteza ketonskih tela

*Sinteza uree

*Sinteza proteina plazme

*Sinteza neesencijalnih amino kiselina
*Konjugacija ksenobiotika sa glicinom

*Sinteza hema, purinskih nukleotida, glutationa



SVEOBUHVATNI PREGLED SINTEZE
NEESENCIJALNH AMINOKISELINA

Esencijalna AK

Glukoza
GLICIN
w
Fosfoglicerat Metionin (S
CISTEIN
ASPARAGIN s seRIN A—'
i TA
Glutamin /{ ‘/thlruva\‘.._.. ALANIN /EsencijalnaAK

ASPARTAT --I—l--T"ﬂ'L Oksalacetat Acetil CoA  pepilalanin —» TIROZIN

C atomi 10 neesencijalnih AK

vode poreklo iz glukoze. Citrat
11. AK nastaje |z.:.£i rat GLUTAMIN
hidroksilacijom esencijalog \ A
a Ketoglutarat qLGLUTAMAL..GIutamatsemialde!‘nid
Za sintezu vodi ¥ .
GDH PROLIN ARGININ

poreklo od esencijalnog



DERIVATI AMINOKISELINA



ULOGA GLUTAMINA U MOZGU

Sinteza neurotransmitera

Glutamin sluzi kao transporter azota u mozqgu, koji je potreban za sintezu
razli¢itih neurotransmitera. Razli¢iti neuroni prevode glutamin u y-

aminobuternu kiselinu (GABA) ili u glutamat. Glutamin takode prenosi visak
NH4 iz mozga u krv.

KRV KMB ASTROGLIJA NEURON
- ~ ~\
Razgranate —» R AK ow—-KG
AK Ciklus sinteze
::i . purinskih
R KK Glutamat nuﬂentida GABA —»
NH} = NHy =———= NH3 = NH}~|Glutamin% ~ CO,
sintaza NHI
-+ Glutamin —p= Glutamin —Zp Glutamat —»

\ A S




Metabolizam Histamina ULOGA:
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ULOGA GLUTAMINA U MOZGU

Sinteza neurotransmitera

Iuif kao transporter azota u mozqu, koji je potreban za sintezu
razli¢itih neurotransmitera. Razli¢iti neuroni prevode glutamin u y-

aminobuternu kiselinu(GABA)ili u glutamat. Glutamin takode prenosi visak

NH4 iz mozga u krv.

KRV KMB ASTROGLIJA NEURON
. r N
Razgranate —» R AK ow—-KG
AK Ciklus sinteze
::i . purinskih
R KK Glutamat nukleotida GABA —»
NH} = NHy =———= NH3 = NH}~|Glutamin% ~ CO,
sintaza NHI
-+ Glutamin —p= Glutamin —Zp Glutamat —»
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GLUTATION

Pored glikolize, u eritrocitima se odigrava i

, U koji ulazi oko 5-10% glukoze prisutne u eritrocitima. U
ovom metabolickom putu se generiSe NADPH, znacajan za
zastitu lipida 1 proteina celijske membrane eritrocita od
oksidacije slobodnim radikalima kao i za regeneraciju
redukovanog oblika glutationa (GSH).

. Takode GSH
odrzava u redukovanom obliku i ostatke cisteina u sastavu
hemoglobina kao i druge proteine sa SH grupama Kkoji se
nalaze u eritrocitima.



Glutation (g glutamil cisteinil glicin} se nalazi u citoplazmi | uestvuje i redukeiji slobodnih kiseoniénih radikala.
U ovoj reakciji ufestvuje njegova tiol (-SH) grupa (ostatak cisteina) koja se tom prilikom oksiduje pa time 1 glutation
u celini prelazi u oksidovanu formu GSSG sa disulfidnim maostom izmedu dva molekula glutationa.

H202

Glukoza

NADP®

Y
@ pentozofosfatni put

Glutation reduktaza je flavoprotein. £bog loga se elektroni sa NADPH ne prenose direkino na disulfidni most
oksidovaneg glutationa veé se prenose sa NADPH na FAD (u sastavu reduktaze) a potom na disulfidni most
izmedu ostalaka cisteina u glutationu.

Glu knzc:“ﬁ fosfat

{

H20



KREATIN I KREATININ

Obzirom da je sam ATP alosterni modulator aktivnhosti
mnogih enzima, on nije najprakticniji molekul za cuvanje
bogatu fosfathu vezu cuvaju u molekulu kreatin fosfata.
Kada je cCeliji potrebna energija, kreatin fosfat predaje fosfat
ADP-u, i na taj nacin regenerise ATP potreban za kontrakciju
misica.

Sinteza kreatina pocinje u bubrezima zavrsava se u jetri. Iz
jetre, kreatin putem krvi odlazi u druga tkiva koja su veliki
potrosaci energije i to u skelethe misice, sr¢ani misic |
mozak. U ovim tkivima, a u prisustvu odgovarajuceg
izoenzima kreatin kinaze (MM, MB 1 BB), dolazi do
fosforilacije kreatina u kreatin fosfat.



Nastali guanidinoacetat dolazi do jetre
gde se vrii njegova melilacija (S adenoazil

MOZA metionin) prl Zemu nastaje kreatin.
NHE"E ipkI-uIH :
|
o o
” KREATIN Ny, NH
SKELETNI MISICI

ﬂmitin

™ Ll bubrezima iz amino kiselina glicina
BUBREG i arginina nastaje guanidincacetat

Guanidium grupa se prenosi sa arginina
na glicin a prostali deo molekula arginina
se oslobada kao ornitin



MOKRACNA KISELINA

NH2

N.-f’

| N\‘> 0 OH
k“‘N b H“N/‘lj[% N7 N\> GUANIN
i HQN)““N M HEN)%N N
ADENIN " i
e Mokrac¢na Kkiselina
je krajnji
degradacioni
produkt purinskih

baza - adenina i
guanina




HIPERURIKEMIJA

* Povecana koncentracija

mokracne Kiseline u plazmi -

HIPERURIKEMIJA

* Javlja se u oboljenju kostano
- vezivnog tkiva - GIHT

* Dolazi do taloZenja kristala
mokracne kiseline u
sinovijalnim membranama i
djelimicno u hrskavicama
malih zglobova

\\\\\\\\\\

Urate crystals in atophus Synovium

- X:H 26:;;341“};

Uric Acid
Crystals

/ 'N In Big
‘ Toe Joint

%( \




Zah ni katabolicki . ... ...

pout nedostatak

Arginin i - Mentalna zaostalost Arginaza

ciklus uree hiperamonijemija Neonatalna smrt, letargija, konvulzije Sintetataza
Hiperamonemija Mentalna zaostalost karbamoilfosfata
Ornitinemija Ornitin dekarboksilaza

Fenilalanin eNITRE Fija i Povracanje kod novorodencadi; 50 o 000 0a o g
hiperfenilalaninemija D 0000080 8060000008 0000060050

Glicin Hiperglicinemija Izrazena mentalna retardacija Sistem za cepanis giicina

Histidin Histidinemija Poremecaji govora, ponekad Woistieaa

Izoleucin, leucin i Ketoacidurija kiselina s Povracanje novorode. . . .. PODIOFOPO@ 0200 LO@ [OOLS

valin razgranatim lancem
(“"maple syrup”)

e

kKonvulzije, sm rt; m entalina zaostalost za razgranate kiseline

kod prezivelih

Izoleucin, metionin, cidemija Sli¢no kao i prethodno, nagomilava v . im sioniicon mowiaza

treonin i valin se moetim alonat
Leucin Izovalericka acidemija Povracanje novorodencadi, acidoza, 1....ic i cos
Lizin Hiperlizinemija Mentalna zaostalost, necentralni Lizin ke toaiutarat

nervni poremecaji e ukiana

Metionin Homocistinurija Cesta mentalna zaostalost; oboljenja Cistation-p-sintaza

Prolin Hiperprolinemija tip I Nije povezano ni sa jednim o ksidaza proiina
oboljenjem; prolin u mokraci

Tirozin Alkaptonurija Homogentizinska kiselina U MoKradi o ««isaza nom oo eniizinsre



Aminoacidurije

« Poremecaj koji se karakterise povecanim sadrzajem slobodnih AK u
urinu — aminoacidurija.

 Uzrok nastanka:
1. Snizen bubrezni prag za reapsorbciju AK (Cesto kod trudnica |

prijevremeno rodene djece), uzrokavane gentskim ili steCenim
defektom  bubreznog transportnog sistema -  RENALNE
AMINOACIDURIJE;

Aminoacidurije nastale zbog urodenih metabolickin gresaka enzimske
aktivnosti ih dijele na PRIMARNE - fenilketonurija, alkaptonurija,
homocistinurija i SEKUNDARNE - kod oboljenja jetre i bubrega.

2. Povecan unos proteina — prolazni karakter






