Cholesterol — substancja
budzgca niepokoj
— CZy stusznie?




Pochodzenie cholesterolu

Cholesterol egzogenny

(pokarmowvwy)
20-50% zapotrzebovania

300 mg/dobe

HDL
(Apoproteina A,)
K:101-199 mgsdl
M:94-178 mgsdl

cholesterol endogenny
(vwtwarzany przez ustrdj)
50-80% zapotrzebowania
S00 mgidobe

LDOL
(Apoproteina B)
43103 mg/dl
52-109 mg/dl




Synteza chelestereiu
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Rys. 27-11. Synteza i losy 3-hydroksy-3-metyloglutarylo-CoA




Synteza chelesterolti= ¢ .

ATP ADP +P, +CO, CHz

mewalonian 5-fosfomewalonian 5-pirofosfomewalonian pirofosforan
izopentenylu

Rys. 27-12. Synteza pirofosforanu izopentenylu z mewalonianu
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pirofosforan
izopentenylu
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allilowy kondensacja jonu karboniowego pirofosforan geranylu
(lub farnezylu)
HsC H
/C_C\ Rys. 27-13. Mechanizm taczenia poczatku czasteczki pirofosforanu
R H izopentenylu z koficem czasteczki substratu allilowego
allilowy jon karboniowy (np. dimetyloallilopirofosforanem lub pirofosforanem geranylu).

(postaé rezonansowa) Trzy etapy reakcji to: jonizacja, kondensacja i eliminacja




Synteza skiwvalenu
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Rys. 27-15. Synteza skwalenu

z dimetyloallilopirofosforanu

— izomerycznej formy pirofosforanu
izopentenylu. Polaczenie dwoch czasteczek
pirofosforanu farnezylu (C,,) tworzy skwalen
w reakcji, w ktdrej nastepuje kondensacja
poczatku jednej i drugiej czasteczki

(w przeciwienstwie do poprzedzajacej ja
kondensacji, w ktdrej poczatek jednej
czasteczki taczyt si¢ z konicem drugiej)



lanosterol (Cy))

skwalen (Cs)

cholesterol (C,;)

Rys. 27-16. Synteza cholesterolu ze

skwalenu

epoksyd skwalenu (Cs,)



niezestryfikowany cholesterol

fosfolipid Rys. 27-20. Schematyczny model
lipoproteiny o matej gestosci (LDL).
Konformacja biatka B-100 jest nieznana.
biatko B-100 Srednica czastki LDL wynosi 22 nm (220 A)

ester cholesterolu



EIpepreteIny 6SecZa

Lipoproteiny. Gtowny: sktadnik  Apolipoproteiny.

Chylomikrony = TAG z pokarmu B-48, C, E

VLDL TAG z watroby B-100, C, E
IDL Estry Chol. B-100, E
LDL  (1500) Estry Chol. B-100

HDL Chol.—— estry A



Metabolizm lipoprotein
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Ryc. 21.2. Ogdiny schemat metabolizmu lipoprotein
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KRAZENIE JELITOWO-WATROBOWE
ZYLA WROTNA WATROBY Pozywienie (0,5 g/24 h) \
c

W E

Kwasy zéiciowel
tkowita pula 8 — 5 g)
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Ryc. 28-6. Transport cholesterolu miedzy tkankami u ludzi. C — wolny cholesterol, CE — estry
chol.esterolu, VLDL — lipoproteina o bardzo matej gestosci, IDL — lipoproteina o posredniej gestosci, LDL
— lipoproteina o matej gestosci, HDL — lipoproteina o duzej gestosci, ACAT — acylotransferaza
acylo-CoA : cholesterol, LCAT acylotransferaza lecytyna : cholesteroi, A-I — apolipoproteina A-I,

D — apolipoproteina D, LPL — lipaza lipoproteinowa.




WVk@ZyStanie cheIeSteEreIUMtkankach

s Wspottworzenie bton komorkowych
¢ Prekursor kwasow: zotciowych
¢ Prekursor wit. D

s Substrat w syntezie hormonow
steroidowych
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cholesterol (C57)

N

pregnenolon (Cs4)

N

progestageny (Cs4)

-

giukokortykoidy ; : androgeny
(C) mineralokortykoidy (Caz4) (C1o)
estrogeny
Rys. 27-27. Biosynteza hormonéw steroidowych (C1a)



PeeSUmoewWanier—="metaboelizm tkanki

glukoza VLDL HUSZGCZOWE]
(z watroby) (z watroby)
LR =
A4 \V4
glukoza kwasy ttuszczowe
A\ W
glicerolo- ttuszczowe

-3-fosforan X acylo-CoA

triacyloglicerole

lipaza
zalezna
od hormonu

’

glicerol kwasy
ttuszczowe
glicerol kompleksy albuminy

(do watroby) i kwasow ttuszczowych
(do watroby)



Kolejne reakcje syntezy kwasow thuszczowych
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acylokarnityna
reszta acylowa pochodzi z kwasu tluszczowego




Zaburzenia przemiany ipidow U zwierzai
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