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Profil biatkowy osocza

Oznaczanie osoczowego stezenia biatka |
profili biatkowych ma duze znaczenie
diagnostyczne. Pierwszym sygnatem jest
zwykle zmiana stosunku Albuminy:Globuliny.

Nalezy jednak pamietac, ze wszelkie
odstepstwa od normy trzeba interpretowac w
swietle wptywu roznych sytuacji nie
konieeznie chorobowych.



Wptyw wieku, rozwoju | rasy

* U ptodu stezenie catkowitego biatka 1 albumin
wzrasta wraz z niewielkimi zmianami w
stezeniu globulin | brakiem gamma globulin.
Po porodzie i pobraniu siary pojawiajg sie
Immunoglobuliny.

« Wraz z wiekiem stezenie biatka catkowitego
wzrasta, spada stezenie albumin ale rosnie
globulin. U bardzo starych zwierzat stezenie
biatka catkowitego spada. Zdarzajg sie
rasowo specyficzne profile biatkowe



Wptyw hormonow

 Testosteron | estrogeny majg wptyw
anaboliczny, podobnie hormon wzrostu.
Tyroksyna obniza stezenie Dbiatka
catkowitego | dziata katabolicznie.

Cigza I laktacja

 Podczas cigzy stezenia matczynych
albumin spadajg a globulin rosng u
niektorych gatunkow.



Stres | utrata ptynow

« Stres temperaturowy (przegrzanie | oziebienie) sg
Zzwigzane z utratg azotu, wzrostem aktywnosci
nadnerczy | wzrostem obrotu biatkowego. To
powoduje spadek stgzenia biatka catkowitego |
albumin 1 czesto wzrost alfa2 globulin zwigzanych
Z odpowiedzig biatek ostre| fazy.

« Podczas stanu zapalnego ptyny 1 Dbiatka
przechodzg do tkanek powodujgc obrzek |
wptywajgc na spadek stezenia albumin w osoczu.
Krwotok lub masowy wysiek z utratg plazmy jest
ZWigzany z gwaitownym przesunigciem ptynu
miedzytkankowego (bez biatka) do osocza co jest
Zwigzane z ostrg hipoproteinemig. Odwodnienie
prowadzi do koncentracji sktadnikow poprzez
redukcje ptynu | w konsekwencji hiperproteinemie.




Zaburzenia w stezeniu biatek osocza

Normalny stosunek A:G, normalny profil

* hiperproteinemia — pojawia sie gdy dochodzi do
zwykte] utraty wody. Wszystkie frakcje biatkowe
wzrastajg proporcjonalnie wigczajgc albuminy
poniewaz tylko wode usunieto z systemu.

* hipoproteinemia — pojawia sie gdy dochodzi do
przewodnienia lub Intensywne] terapii
nawadniajgce] — to jest rozcienczenie systemu.
Przy ' krwotokach ptyn miedzykomorkowy
przechodzi do naczyn 1 takze rozciencza
system. To rozcienczenie sie pogtebia gdy
dostarczymy wody z powodu pojawiajgcego sie
uczucia.pragnienia.




Spadek stosunku A:G, zmieniony profil

« Spadek stezenia albumin — zwigzany z utratg
aloumin lub zaburzeniem ich syntezy.
Stezenie Albumin spada w chorobach nerek,
przewodu pokarmowego, pasozytniczych
(takze wzrost katabolizmu albumin) oraz
chorobach watroby.

» Wazrost stezenia alfa globulin — bardzo czesty
w stanach zapalnych | odpowiedzi biatek
ostre] fazy. Wzrastajg wtedy takze stezenia
iInnych frakcji globulin.



Wzrost stosunku A:G, zmieniony profil

* Wzrost stezenia albumin — wzrost produkcji
alboumin nie pojawia sie a jedynie jest to
objaw wzrostu ich koncentracji podczas
utraty wody

« Spadek stezenia globulin — pojawia sie gdy
brak ' dostarczania siary |1 tym samym
Immunoglobulin



Miarg zwiekszenia lub utraty zasobu biatek organizmu
jest BILANS AZOTOWY:

STAN ROWNOWAGI AZOTOWEJ — ilo$¢ azotu
biatkowego pobranego z pokarmem = ilos¢ azotu
wydalonego

DODATNI — wystepuje u rosngcych lub podczas
odnowy organizmu

UJEMNY — gdy straty przewyzszajg pobieranie. Pojawia
sie w stanach choroby, starzenia sie lub
niewystarczajgcego spozycia biatka



Znaczenie ciggtego obrotu metabolicznego
(turnover) w przemianie biatek

Pozwala na usuwanie biatek nieprawidtowych
Pozwala na usuwanie biatek niepotrzebnych
Zapewnia regulacje stezenia wielkosci puli biatek |
dostosowanie do aktualnych potrzeb

Zapewnia regulacje zaopatrzenia tkanek w
aminokwasy



Proteoliza biatek endogennych
Czynniki wptywajgce na szybkosc¢ degradacji biatek

denaturacja (utrata naturalnej konformacji)
przyspiesza proteolize

aktywacja lizosomow zwieksza szybkosc
proteolizy wewnatrzkomorkowe|

glikokortykoidy zwiekszajg degradacje biatek
tkanki miesniowe;

nadmiar hormonow tarczycy zwieksza metabolizm
biatek

insulina zmniejsza proteolize a zwieksza synteze
biatek



Proteoliza biatek endogennych

* Proteoliza niezbedna jest do usuwania
nieprawidtowych, uszkodzonych biatek,
ktore nie spetniajg swoje] funkcji
prawidlowo oraz do  degradacj
enzymow Indukowanych kiedy ich
aktywnosc nie jest juz potrzebna

 Ubikwityna wyznacza biatka do

oroteolizy poprzez wigzanie z resztami
izyny biatka przeznaczonego do
degradacji przy udziale ATP




Koncowe produkty hydrolizy biatek sg wchtaniane z
jelita cienkiego | zytg wrotng dostajg sie do watroby,
gdzie podlegajg dalszym przemianom:

« Sg zuzywane do syntezy biatek komorkowych lub
0socza

« S3 degradowane w procesach deaminacji i
dekarboksylacji

e Biorg udziat w transaminacji



Przemiany aminokwasow

* Ogolne
Transaminacja
Deaminacja
Dekarboksylacja

e Szczegotowe



TRANSAMINACJA

Polega na enzymatycznej wymianie grupy aminowe]
pomiedzy 2-aminokwasem i 2-oksokwasem bez
uwalniania amoniaku do srodowiska. Katalizowana
przez aminotransferazy przy udziale fosforanu
pirydoksalu



DEAMINACJA

Wstepna reakcja katabolizmu aminokwasow —
usuniecie grupy a-aminowej — powstajg oksokwasy

* QOksydacyjna - oksydoreduktazy wspotdziatajgce z
FAD lub NAD, dehydrogenaza glutaminianowa
wspotdziatajgca z NAD — inhibitory allosteryczne GTP
| ATP

« Desaturacyjna - amoniako-liazy (deaminazy)



DEKARBOKSYLACJA

Usuniecie CO, przy udziale dekarboksylaz
aminokwasowych wspotdziatajgcych z fosforanem
pirydoksalu — powstajg aminy:

« Z aminokwasow obojetnych — monoaminy
pierwszorzedowe

« Z aminokwasow zasadowych — oligoaminy
« Z aminokwasow kwasnych — aminokwasy obojetne



Tabela:

Przyktady aminokwasow | amin
Histydyna — histamina

Tyrozyna — adrenalina, noradrenalina
Tryptofan — serotonina

Kwas glutaminowy - GABA



Chemiczne modyfikacje reszt aminokwasowych

* Fosforylacja — zmiana aktywnosci biologicznej

« Karboksylacja — znaczenie w krzepnieciu kKrwi

« Acetylacja — zminiejszona podatnosc¢ na proteolize

« Metylacja — powstajg betainy

* Hydroksylacja — synteza aminokwasow budujgcych
kolagen

. Acylacja — umozliwienie ,zakotwiczenia” w btonie
* Prenylacja — przekazywanie sygnatow



Racemizacja — zwigzana z wiekiem

ADP-rybozylacja — modyfikacja biatek

Adenylacja — regulacja aktywnosci enzymow
Ubikwitynacja — ,znakowanie” biatek nieprawidtowych
Sieciowanie poliaminami— stabilizacja cytoszkieletu
Glikozylacja — przeksztatcenie w glikoproteine

Nieenzymatyczna glikacja — wyznacznik starzenia sie
biatek 1 procesow patologicznych



Przemiany szczegotowe

 Aminokwasy rozgatezione

Transaminacja

Oksydacyjna dekarboksylacja — pochodne CoA
Odwodorowanie

Hydratacja

 Aminokwasy siarkowe
Metionina jest donorem grup metylowych
Cysteina bierze udziat w syntezie glutationu



« Aminokwasy aromatyczne

Fenyloalanina i tyrozyna przeksztatcajg sie do
hormonow

Tryptofan przeksztatca sie do kwasu nikotynowego |
stanowi substrat w syntezie tryptaminy, serotoniny |
melatoniny

 Arginina — jest substratem do syntezy kreatyny

e Histydyna — daje kwas glutaminowy. Tworzy wraz z 3
alaning karnozyne i anseryne. Metylowa pochodna —
ergotioneina to antyoksydant w nasieniu



« Kwas glutaminowy — w wyniku aminacji tworzy
glutamine (magazyn jonéw amonowych). W wyniku
dekarboksylacji powstaje y-aminomaslan. W dalszej
kolejnosci w wyniku utlenienia | metylacji powstaje
karnityna

« Kwas asparaginowy — w wyniku deaminacji tworzy
szczawiooctan a dekarboksylacji - B alanine



* Glicyna bierze udziat w detoksykacji i reaguje z
kwasami zotciowymi tworzgc glikocholany




Losy szkieletow weglowych do cyklu Krebsa

Aminokwasy C3: alanina, seryna, cysteina przeksztatcajg
sie do pirogronianu. Takze glicyna po przeksztatceniu do
seryny, treonina i trzy atomy tryptofanu

Aminokwasy C4: asparaginian i asparagina
przeksztatcajg sie do szczawiooctanu

Aminokwasy C5: glutamina, prolina, arginina, histydyna
przeksztatcajg sie do glutaminianu a potem do a-
ketoglutaranu

Metionina, izoleucyna i walina przeksztatcajg sie do
bursztynyloCoA



* Fenyloalanina i tyrozyna przeksztatcajg sie do
fumaranu | acetooctanu

* Leucyna rozktada sie do acetyloCoA i
acetoacetyloCoA



Przyktady aminokwasow wigczanych
do cyklu Krebsa

Alanina, cysteina, seryna, treonina
pPOprzez pirogronian

Kwas asparaginowy poprzez
szczawiooctan

Tyrozyna poprzez fumaran

Kwas glutaminowy poprzez
ketoglutaran



Wrodzone wady metaboliczne

« Alkaptonuria — brak oksygenazy
homogentyzynianowe;

* Fenyloketonuria — brak hydroksylazy
fenyloalaninowej

 Albinizm — oksygenaza fenolowa



Zrodta amoniaku

Nerki — powstaje z glutaminy i przechodzi do krwi zyt
nerkowych

Jelito — w komorkach nabtonka powstaje z glutaminy i
przechodzi do zyty wrotnej

Miesnie — powstaje przez deaminacje AMP



Wigzanie amoniaku

e Synteza glutaminy przy udziale syntetazy
glutaminianowe]

* Redukcyjna aminacja a-keto glutaranu

« Synteza karbamollofosforanu przy udziale syntetazy
karbamoilofosforanowej (2 izoenzymy:
mitochondrialny — cykl mocznikowy,
cytoplazmatyczny — synteza pirymidyn)



Cykl mocznikowy

W wyniku petnego obrotu cyklu z jednej czgsteczki CO,
| dwoch czgsteczek NH,; tworzy sie czgsteczka
mocznika. Zuzywane sg 3 ATP. Cykl jest
energetycznie kosztowny ale konieczny ze wzgledu
na duzg toksycznos¢ amoniaku. Istotne znaczenie
ma synteza fumaranu, ktora tgczy ten cykl z cyklem
Krebsa.

Gtéwne zadanie cyklu to usuwanie grupy aminowe;
aminokwasow i produkcja mocznika



Lokalizacja cyklu

W matrix zachodzi tworzenie NH,* z udziatem
dehydrogenazy glutaminianowej, wtgczenie tego jonu
do karbamoilofosforanu i synteza cytruliny

W cytozolu zachodzi synteza | rozszczepienie
argininobursztynianu oraz synteza mocznika



Istotne znaczenie w cyklu mocznikowym ma
synteza fumaranu- to tgcznik z cyklem Krebsa.

Fumaran ulega uwodnieniu do jabtczanu i
utlenieniu do szczawiooctanu a ten moze:

» przeksztatciC sie w asparaginian w reakcji
transaminacii

przeksztatcic sie w glukoze w glukoneogenezie
*/ - potgezyc sie z acetyloCoA do cytrynianu
- przeksztatcic sie do pirogronianu



Synteza aminokwasow

Drogi syntezy aminokwasow mogg byc¢ rozne, ale cechag
wspolng jest pochodzenie ze zwigzkow posrednich
glikolizy, cyklu pentozowego i cyklu Krebsa

Aminokwasy endogenne sg syntetyzowane przez
zwierzeta z zotgdkiem jednokomorowym.

Przezuwacze dzieki obecnosci bakterii przewodu
pokarmowego sg zdolne do syntezy wszystkich
aminokwasow | odpowiednich 2-oksokwasow z
amoniaku

Aminokwasy egzogenne muszg bycC dostarczone z
pokarmem



Regulacja przemian biatek i aminokwasow

* Insulina — pobudza synteze i hamuje rozpad biatek
miesni, zwieksza naptyw aminokwasow do miesni,
zmniejsza stezenie aminokwasow w osoczu | pule w
watrobie, zmniejsza synteze mocznika | straty azotu

» Glikokortykoidy — hamujg synteze i nasilajg rozpad
biatek w miesniach, pobudzajg synteze w watrobie
 Glukagon — dziata tylko w watrobie — hamuje rozpad
biatek watrobowych, zwieksza wychwyt watrobowy

aminokwasow



