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Obsah prednasky:

Jednotlivé minerdly a jejich individualni metabolismus,
dllezitost pro lidsky organismus, co se déje pfi
nedostatku a co pfi nadbytku daného mineralu.

— nutricné dalezité mineraly Na, K, Ca, P, CI
— stopové prvky - Cu, Mn, Zn, Cr, Co, Mo, Se, I, F
— doplriikové prvky — V, Si, Li

Jednotlivé vitaminy, jejich dulezitost z hlediska lidského

metabolismu a jejich Uloha jako kofaktory enzymu.
— vitaminy rozpustné v tucich — A, D, E, K
— vitaminy rozpustné ve vodé — skupina vitamind B, vitamin C




Mineraly a stopové prvky

1. Hlavni skupina
stavebni sloZzky molekul Zivych organismu
(voda, proteiny, tuky, cukry, lipidy)
C,H,O,N,S
2. Nutricné dalezité mineraly (vice jak 100 mg za den)
Ca, P, Mg, Na, K, ClI
3. Stopové prvky
Cu, Fe, Mn, Zn, Cr, Co, Mo, Se, |, F
4. Doplnkové prvky (vétSinou nejsou esencialni pro ¢lovéka)
Ni, Si, Sn, V, B, Li
5. Toxické prvky
Pb, Hg

Transport a zpusob vylucovani
stopovych prvku

Transport:
— albumin - Cu, Zn
— transferin - Fe, Cr, Mn, Zn
— aminokyseliny - Cu, (Fe v malém mnozstvi)
— transkobaltamin - Co
— globuliny —Mn

Zpusoby vylu€ovani:
—  Zlu¢ - Cr, Cu, Mn, Zn
— moc¢ - Co, Cr, Mo, Zn
— pankreaticka Stava - Zn
— pot-2Zn
— odumiranim mukosalnich bunék — Fe, Zn




Sodik (Na)

Hlavni kationt ECT - koncentrace v plasmé - 135 -145 mmol/l,
intracelularni koncentrace — 3 -10 mmol/l,
Na udrzuje celkovou homeostazi télnich tekutin a vodni bilance.

Snizeni krevniho tlaku a snizeni koncentrace sodiku méa za nasledek
produkci reninu — produkce aldosteronu — sniZeni vylu¢ovani
sodiku mo¢i.

Hypernatrémie je vétSinou spojena s dehydrataci.

Hyponatrémie - ztraty Na+ kationtd pfevazuji nad ztratami vody,
koncentrace Na* se v ECT snizuje (maraténci).

Draslik (K)

Hlavni kationt ICT - koncentrace 110 -160 mmol/I|
— vECT 25 -30x nizSi nez Na* - 3,8 - 5,2 mmol/l -
imalé zjisténé zmény v plasmé maji zavazné funkéni disledky !!!
— v ECT se vyskytuje vyhradné ionizovany.

Dennni davka — 2 - 5 g (denni ztrata ledvinami 3 Q)

Zmény pH krve (fyziologicka hodnota 7,4 + 0,04) ovliviuji koncentraci
K+:

- prialkaléze (pH > 7,44) - hodnotu K+ ovlivnéna smérem k

hypokalémii (< 3,8 mmol/l). Pfechodny tok K* do bunék
(pravdépodobné cinnosti Na*/K+-ATPasy)

- v acidoéze (pH < 7,36) - hodnotu K+* ovlivnéna smérem k
hyperkalémii (> 5,4 mmol/l). Pfechodny tok K+ z bunék.




Draslik (K)

« Zmény koncentrace K+ v krvi - kalémie ovliviiuji funkci
kardiovaskularniho systému; zména krivky EKG,

+ vliv hyperkalémie je mozné antagonizovat zvySenim sérového
vapniku,

» hyperkalémie - pfi selhani ledvin; neschopnost vyloucit K+ (svalova
Unava a nepravidelnd srdec¢ni akce),

» hypokalémie - pfiznakem svalova slabost, Unava, otoky dolnich
kongetin, srdeéni slabost (uzivani silnych diuretik, tézké prajmy
nebo zvraceni).

Vapnik (Ca)

99% v mineralni matrix kosti (hydroxyapatit) Ca,y(PO,)s(OH),

Kost se neustéle remodeluje (vice jak 700 mg Ca se denné uklada a
uvolriuje).

1% v télesnych tekutinach;

koncentrace v plasmé - 2.25 - 2.75 mmol/l (4.4 - 5.2 meq/l); ionizovany
1.1 —-1,4 mol/l

koncentrace v ICT — 0.1 mM
Regulace zivotné dilezitych funkci

Intracelul&rni pasobeni Ca pfes kalmodulin jako druhy posel.




Vapnik (Ca)

Alkaldza v krvi - t vazby Ca na plazmatické bilkoviny, ¥ volny,
ionizovany vapnik, ale celkova koncentrace kalcia se neméni (pfi
vzestupu pH (alkaloze) se na bilkovinach uvolfuje vice vazebnych
mist pro Ca2* = pfi hyperventilaci — disledkem je tetanie.

S metabolismem vapniku je Uzce spojen metabolismus fosfatd.
Intraven6zni podavani fosfatt snizuje koncentraci Ca?* v séru,
protoze vznika kalciumfosfat, ktery se uklada v kostech.

Homeostaza vapniku - udrzovana aktivitou osteoklasi t Ca?+ a
soucasné aktivitou osteoblasti ¥ Ca?* v séru.

Homeostazu Ca?+ udrzujiv séru:

Vit. D3 (1, 25-dihydoxycholekalciferol)

Parathormon

Kalcitonin

Vapnik (Ca)

Hypokalcémie :
» malabsorpce vapniku ze stfeva,
» hypoparathyroidismus, renalni insuficience
* nedostatek vit. D
projevy hypokalcémie:
— svalové kiece a neuromuskularni excitabilita, laryngospasmus,
— kfivice u déti,
— osteomalacie u dospélych (demineralizace kosti).
Hyperkalcémie (nad 3,5 - 4 mmol/l je Zivot ohroZujici, hrozi zastava srdce,
vyzaduje urgentni zasah)
» intoxikace vit. D, hyperparathyroidismus,
» maligni nadory (kostni metastaze fady nador(i, mnohaéetny myelom),
» zvySend osteoklasticka aktivita,
— nevolnost, zvraceni, letargie, deprese.




Fosfor (P)

V kostech 80 - 90%, v burikach 10 - 20%, 1% v ECT (sérum 0,7—
1,5 mmol/l,)

+ Zajistuje strukturu a funkci vSech typa bunék.

* V séru, moci: smés hydrogenfosfore¢nanu /HPO,2 / a
dlhydrofosforecnanu /H,PO, /- reguluji AB rovnovahu a okyseleni
moci.

Metabolismus (zce spoje s metabolismem Ca?+ (kalciofosfatovy
metabolismus) - ovliviiuje parathormon, kalcitonin a vitamin D

Hypofosfatémie:

pokles absorpce ve stievé, zvySené vyluovani ledvinami

Pfiznaky: Svalova slabost, porucha artikulace, snizeni hybnosti
zvykacich svall, kfivice u déti, osteomaldacie u dospélych,
abnormality krevnich bunék.

Hyperfosfatémie:

vznik pfi akutnim nebo chronickém selhani ledvin, intoxikaci vit. D3,
h)époparathyrmdlsmu szsena reabsorpce v proxmalmch tubulech

sledku selhani jeji inhibice

Hor&ik (Mg)

» PFitomen ve v§ech bunkach (hlavni kationt).

+ 53% télesného Mg je v kostech, 45% jako intracelularni kationt, 1%
v extracelularnich tekutinach (z toho 0,5% v erytrocytech)

* Mg?+ kofaktorem vice jak 300 enzymu, enzymy prendasejici
fosfatovou skupinu a pouzivajici ATP a jiné nukleotidtrifosfaty

» nezbytny pro €innost nékterych enzymu Krebsova cyklu, dychaciho
fetézce a metabolismu nukleovych kyselin

» vaze se na makromolekuly intracelularnich organel (vazba mRNA
na ribosomy je dependentni na Mg?+).

N~ AN
Mgf KN ! N>
Mg?* je chelatovany mezi beta a gama Qe
fosfaty, snizuje densitu anionického R RN
charakteru ATP FO




Hor&ik (Mg)

V séru 0,7-0,9 mmol/l

UcCinky na centralni nervovy systém:

_ podobny vliv na nervovy systém jako Ca?+.
U¢inky na nervosvalovy systém
Hypomagnesémie

* metabolické a neurologické obtize

» zvySend drazdivost CNS

» svalova disfunkce

» tachykardie a hypertenze

PFi¢ina - chronicky alkoholismus, diabetes mellitus, pankreatitida, ledvinové
poskozeni

Hypermagnesémie

» svalova slabost, hypotenze, tlumeni ¢innosti CNS, snizené uvolfiovani
acetylcholinu na motorickych nervovych zakonéenich.

Pfi¢ina — renalni selhani, endokrinni (hypotyredza), nékteré léky obsahujici Mg
(antacida)

Chlor (ClI)

* CI - hlavni aniont ECL

» podil na udrzeni ABR, obsahu vody, osmotického tlaku,

+ soucast Zaludec¢ni Stavy

» doporuceny denni pfijem 750 mg

* hypochlorémie — ztrata chloridd, hormonalni poruchy a poruchy

hydratace (pfiznaky — celkova slabost, letargie), metabolickym
dlsledkem je hypochloremicka alkaldza;

» hyperchlorémie — nadbytecny pfijem chloridl, zvySena ztrata silnych
kationt(, snizené rendlni vylucovani, poruchy hydratace (pfiznaky —
hypernatrémie, dominuji znamky podrazdénosti).




M&d (Cu)

Zé&kladni stopovy prvek.
Rychly rast zvySuje poptavku Cu v kojeneckém véku.

V dospélosti je obsah médi pfiblizné 100 mg - nejvys$Si koncentrace je v jatrech,
ledvinach a srdci .

Vstfebavani v zazivacim traktu vyzaduje specificky mechanismus - protein
metalothionein (Cu?* je velmi nerozpustnd). Intracelularni bilkovina Fidici
metabolismus Cu (distribuce a vyuziti Cu burikami).

hlavni funkce je v oblasti krvetvorby - ceruloplasmin (CP) - glykoprotein, Cu-
dependentni feroxidasa, mobilizace Fe a zabudovani do hemu.

Kofaktor enzymu, které maji tlohu v pfenosu kysliku.

Metabolismus Cu se méni pfi zanétu, infekci, nadorovych onemocnéni

¥ I
Méd (Cu)
Wilsovnova choroba — autosomalné recesivni dédi¢né metabolické
onemocnéni (projevy — postizeni jater a CNS)
Porucha méd’ transportujici ATPasy Cu se také nevaze na apoceruloplasmin
» absorpce ze stfeva normalni — pozitivni bilance Cu (intoxikace médi)

» ukladani Cu ve tkénich — jatra a mozek a dalSich (ledviny, srdce, o¢i, kosti,
klouby...)

» ceruloplasmin bez Cu nefunguje jako feroxidasa.

Menkestv syndrom — dédi¢né onemocnéni vstfebavani Cu ve stfevé, spojené
s X chromosomem.

Porucha Cu?+-ATPasy a pfenosu Cu pies plasmatickou membranu a do
plasmatického retikula to vede k neschopnosti bunék stfevni sliznice
prenaset Cu pres serdézni membranu do krevni cirkulace.

Vyznacuje se:

— snizenou absorpci Cu,

— zvySenymi ztratami Cu do moci a jejim abnormalnim transportem
v burikach.

— Cu nedostatek pro syntézu enzymli

Pfiznaky onemocnéni — tézky opozdény mentalni vyvoj, jemné krouceni
vlasu, zachvaty kieci, defekini vyvoj arterialni stény, zmény pigmentace
kGze a vlasl a opozdény vyvoj. Postizené déti umiraji vétSinou do 3 let.




M&d (Cu)

Menkes(v syndrom — dédi¢né onemocnéni vstiebavani Cu ve stievé,
spojené s X chromosomem.

Porucha Cu?+-ATPasy a pfenosu Cu pies plasmatickou membranu a do
plasmatického retikula to vede k neschopnosti bunék stfevni sliznice
prenaset Cu pres serdézni membranu do krevni cirkulace.

Vyznacuje se:

— snizenou absorpci Cu,

— zvySenymi ztratami Cu do moci a jejim abnormalnim transportem
v burikach.

— Cu nedostatek pro syntézu enzym (lysyloxidasa, SOD, ceruloplasmin)

Klinické pfiznaky jsou nasledkem snizené aktivity enzymu obsahujich Cu —
ceruloplasmin, cytochrom ¢ oxidaza, superoxiddismutaza, lysyloxidaza,
dopamin-B-hydroxylaza (DBH).

Pfiznaky onemocnéni — tézky opozdény mentalni vyvoj, jemné krouceni
vlasu, zachvaty kieci, defekini vyvoj arterialni stény, zmény pigmentace
kGze a vlas a opozdény vyvoj. Postizené déti umiraji vétSinou do 3 let.

Zinek (Zn)

Absorpce mukozalnimi bunkami pomoci vazebnych proteind, transport
krvi vdzany na albumin.

Soucast vice jak 100 enzymd.

Potl"ebr]3(’/j pro syntézu nukleovych kyselin, vyvoj a spravnou funkce

gonad.

Nedostatek plUsobi Seroslepost.

Zn/Cu-superoxiddismutasa - sou¢ast antioxida¢niho systému.

Vyznam pro imunitni systém — diferenciace T lymfocytl (pfi nedostatku
atrofuje thymus).

Deficit — pfi snizeném pfijmu potravy zivocisného plvodu. Systémové
poruchy.

Projevy nedostatku: zavazné multisystémoveé nasledky — selhani
metabolismu nukleovych kyselin — snizené bunééné déleni, rust,
diferenciace.

To vede k porucham rustu, vzniku hypogonadismu, vyrazky, poruchy
vidéni za Sera, zvySeny sklon k infekcim, zanéty kuze, Spatnym
hojenim ran a poruchami psychiky.




Molybden (Mo)

Nezbytny pro funkci metaloenzyma :
— xantinoxidasa — metabolismus purint (oxidace xanthinu na k.
mocovou)
— aldehydoxidasa - neutralizace toxickych organickych molekul
— sulfitoxidasa - katalyzuje oxidaci exogennich i endogennich
sulfitd

— slozkou enzymu zodpovédného za vstiebavani Zeleza, ovliviuje
metabolismus médi.

Mangan (Mn)

Vysoka koncentrace Mn v mitochondriich.

+ Faktor aktivujici glykosyltransferasy (enzymy pro syntézu
oligosacharidu, glykoproteind, proteoglykanu).
* Nezbytny pro aktivitu superoxiddismutasy a aktivitu dalSich
enzym:
— hydrolasy
— kinasy
— dekarboxylasy
— transferasy

Nedostatek Mn vyznamné snizuje tvorbu glykoproteinl a
proteoglykand.
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Kobalt (Co)

Soucast kobaltaminu — vitaminu B,, (pyrolové jadro).
Elementarni Co se dobfe absorbuje ve stfevé zabudovavé se do vit.
B12.

Cobalamin (vitamin B12) NH,

corrin ring system

—C—CH; —CH,
HE(I:/H
CH
-~
HE™ 5
X
B
et Y OH

HOCH, ‘O H
5,6-di-methylbenzimidazole ribonucleotide

Selen (Se)

Pfitomen v selenoproteinech, fada z nich ma enzymatickou funkci

Integrélni sloZzka glutathionperoxidasy, jodothyronin dejodinasy a
thioredoxin reduktasy.

Nékolik forem glutathionperoxidasy - brani peroxidaci fosfolipidd,
oxidativnimu poskozeni membran

Ochrana bunék pfed poSkozenim pfi oxidativnim stresu (zanétlivé
reakce, metabolismus xenobiotik, ochrana pfed UV zafenim).

Jodthyronin dejodinasa katalyzuje dejodinaci thyroxinu na trijodthyronin
a zpét — regulace koncentraci aktivniho hormonu trijodthyroninu

11



Uplatnéni Se v metabolismu

Tézka svalova prace a sport:

— vznik velkého mnozstvi ROS, ubyvani redukovaného glutathionu,
stoupa pomér GSH/GSSG,

— aktivita erytrocytarni i plazmatické GSHPXx, ktera odstrarnuje nadbytek
peroxidd, vzniklych svalovou praci, stoupa,
Téhotenstvi:
— Casta nizka hladina Se u téhotnych Zen, plod kumuluje Se
Imunita:
— lipoperoxidace, lipidové hydroperoxidy, ptsobi apoptézu T-bunék.
— pro funkci T-lymfocytd a buné&nou imunitu je nutné dostatecné
mnozstvi Se,
— nedostate¢na aktivita Se-dependentni GSHPx vede k poklesu obrany
organismu pred lipoperoxidaci,
— organické slou¢eniny Se modifikuji biologickou odpovéd na antigeny a
stimuluji syntézu rliznych cytokin(, véetné faktor( kontrolujicich
buné&nou proliferaci.

Chrom (Cr)

Zakladni funkce Cr v organismu - ovlivnéni metabolismu sacharidd, lipidd a
proteinu:
— puvodné pusobeni Cr spojovano s faktorem tolerance glukézy (GTF),
— pozdéji objeven oligopeptid vazajici chrom - low-molecular-weight
chromium binding substance — chromodulin (LMW Cr) — Gly-Cys-Glu-
Asp, vaze Cr3+
— po aktivaci Cr ionty se chromodulin vaze na inzulinem stimulované
inzulinové recePtory, udrzuje aktivni konformaci receptort, zesiluje
signalizaci inzulinem.

V fadé studii prokazano pozitivni ovlivnéni imunitnich funkci.
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Fluor (F)

« Zasadni vyznam pfi rGstu zubu, déle pro zubni sklovinu, kde inhibuje rist a
metabolismus bakterii.

* Fluoridy stimuluji osteoblasty k vy$si tvorbé osteoidu, tvorbu vétSich krystalkd
kostniho mineralu, odolnéjSich vici osteoklastim.

» Toto vyuzito pro Ié€bu osteopordzy, podavaji se fluoridy v kombinaci s Ca a
vitaminem D. Lé¢ba podporuje osteoblastickou proliferaci, retenci Ca a
novotvorbu kosti.

Jod (1)

» Soucast hormon §titné zlazy, absorpce v anorganické formé, oxidace
thyreoperoxidazou a pfenos na tyrosylové zbytky tyreoglobulinu.
» Nedostatek | zpusobuje strumu.

Bér (B)

+ Ovliviiuje metabolismus a vyuziti Ca, Cu, Mn, N, glukoézy triglyceridd.
 Kontrola funkce membran a jejich stabilizace.

+ Udrzuje normalni hladinu estrogent a testosteronu v krvi a vyznamné snizuje
exkreci Ca u Zzen po menopauze.

Vanad (V)

+ Vlastnosti podobné inzulinu, fada stimula¢nich vlivd (na proliferaci a
diferenciaci bunék, bunécnou fosforylaci a defosforylaci, transport glukozy
a iontl pres plazmatickou membranu, na oxidacné-redukeni procesy).

* Inhibice fady ATPas, fosforylas.

Kfemik (Si)
« Strukturalni Uloha v pojivové tkani (tvorba kostni tkané, chrupavek,

ovlivnéni tvorby glykosaminoglykant a kolagenu).
» Zachovava pevnost a pruznost $lach, kiize, vlast, nehtl, cév.

Lithium (Li)

Farmakologické plsobeni pfi I6Ebé maniodepresivni psychozy.
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Vitaminy

Vitamin B1 objevil polsky biochemik Kazimierz Funk v roce
1912 v otrubach ryze.

Navrhl nazev vitamin podle latinského vital a amine = ,zivotné
dalezity amin®.

Nejde o aminy z chemického hlediska, ale nazev se ujal.

Tento termin byl pozdéji rozSifen na vSechny podobné latky
(vitaminy A, B, C, ...K a pseudovitaminy).

Biologicky vyznam vitaminu

Organicke latky, vyzadovany v malych kvantech pro riizné
biochemické funkce a lidsky organismus si je nedokaze sam vyrobit.

V lidském organismu maji funkci katalyzatord biochemickych reakci,
antioxidantdi, hormon.

Podileji se na metabolismu bilkovin, tukd a cukru.
Nedostatek (hypovitamindza) vede k riGznym onemocnénim.

Prebyte¢nych vitamint rozpustnych ve vodé se organismus dokaze
zbavit.

Toxické jsou hyper davky vitamin( rozpustnych v tucich.

Vitaminy jsou nutné pro udrzeni mnohych télesnych funkci a jsou
schopny posilovat a udrzovat imunitni reakce.
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Pldsobeni vitaminu

Hydrofilni vitaminy - sou¢asti enzym0 v anabolickych a katabolickych
metabolickych drahach, predevsim kofaktory rady enzymu.

Hydrofobni vitaminy se podileji na fadé fysiologickych funkci (vidéni,
srazeni krve, hospodareni s vapnikem a fosforem), pusobi jako
antioxidanty (interakce mezi vitaminem C a vitaminem E).

Vitaminy rozpustné v tucich

15



Vitamin A

Vitamin A - retinol Cyklohexanove jadro a isoprenoidni

fetézec
+ Biologicky aktivnimi formami -

jsou retinoidy: retinol, retinal, Mo CH, O CHs e
kyselina retinova. C\H gy \CH: \CH:ch CH,
* Prekurzory — provitaminy, 2 B-Carotene
karotenoidy. H,C__CH, CHs  Cfs ORobAr (s e
v viw , v vwve IR CHZOH : 3\ IR CHO
+ V Zivogidné potravé vétsinou ve : :
v o . P CH, Retinol CH, Retinaldehyde
formé esteru — retinol a douha
mastna kyselina HC_ CH, T Cha

; ell NN~ COOH
(retinylpalmitat) oH

All-trans-retinoic acid
COOH

9-cis-retinoic acid

Vitamin A a vidéni

HC_CHy, G O CH,OH
Nutny pro tvorbu rodopsinu (tyCinky) a W P
iodopsinu (&ipky) - zrakového | GCH
i H,C__CHy s
plgmentu' g 11-cis-Retinol
CHy H,C™ N
Retinaldehyd je prosthetickou skupinou Haccha P
opsinu. SN

11-cis-Retinaldehyd

i

CH; H,C™
HC=0 C|)-O
All-trans-retinol izomerace — oxidace a 11-

H,N
cis-retinaldehyd reakce s opsinem (Lys) HeC_ CH, O LVSim

P

. _ TN in opsin ’]‘H
— holoprotein rodopsin. m |
CH; H,C™ c=0

N

;

Rhodopsin (visual purple) HES

I

Pusobenim svétla — konformacéni zmény - 1 10 000

Y
opsinu. I
P CHy  CHy c=0
H,C__CH,
X NN C=N\/\/\'
CH, NH
Photorhodopsin |
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Vitamin A a vidéni

, . L, , , Photorhodopsin
Nasleduje cela série izomeraci — i)
a iniciace nervového signalu. Bathorhodopsin 5GMP
SO neae CGlVlP Na' channel closed
. . . f . Na'ch |
Disociace aldehydu a opsinu. Lumirhodopsin @ channel open
75 psec Inactive ——» Active
Metarhodopsin | phosphodiesterase

Nedostatek vitaminu vede k | 10msec GOP Transducin-GTP
Serosleposti. Metarhodopsin Il -~ -- - - - X l
l minutes  GTP Transducin-GDP P

, oy vy s . . Metarhodopsin Il
Je také dulezity antioxidant.
CH,  CH,

HC_CH, 7@ H
CH, All-trans-retinaldehyde + opsin

Vitamin A a jeho dalSi funkce

Transkripce a diferenciace
+ Kyselina retinové reguluje pfepis genli — pusobi pfes jaderny
receptor (podobné jako steroidni receptory).

Retinol <—— retinaBl —— kyselina retinova
retinoldehydrogeasa retinaldehyddehydrogenasa

* Vazbou na rlizné jaderné receptory stimuluje (RAR - retinoid acid
receptor) nebo inhibuje (RXR- retinoid ,X“ receptor) transkripci. Na RAR
se vaze all-trans-retinova kyselina a na RXR 9-cis-retinova kyselina.

» Kyselina retinova je nezbytna pro funkci a udrzovani epitelovych
tkani.
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Vitamin A - nedostatek

Prvotni pfiznak — ztrata citlivosti pro zelené svétlo,
stuprfiovani — snizeni adaptace na tlumené svétlo
noc¢ni slepota
stupnovani - cylindricky epitel se méni na dlazdicovy (skvamézni) epitel —
skvamozni metaplasie
spoji\léky)— redukce glykoprotein( v slzach, redukce slz — xeroftalmie ( ,suché
oko*),
komplikace bakterialni nebo chlamidiova infekce, perforace rohovky, slepota

Pfeména epitelu respiracniho — ztrdta ochranné funkce dychacich cest
(antibakterialni vlastnosti) — bronchitidy.

Pfeména epitelu mocovych cest — vyssi frekvence tvorby moc¢ovych kamend.

Snizena imunita.
Snizena reprodukéni schopnosti (muzi i zeny).

Vitamin A - toxicita

Toxické davka:
jednorazové 200 mg
dlouhodobé 40 mg denné
Akutni projev — bolest hlavy, zvraceni, porucha védomi.
Chronicka intoxikace — hubnuti, zvraceni bolesti kloubu, svald,
rozmazané vidéni, padani vlast, nadmeérny rist kosti.
V téhotenstvi — teratogenni Gcinky.

Karotenoidy toxické nejsou - hromadéni ve tkanich bohatych na lipidy
(kuze déti predavkovanych mrkvovou Stavou muaze byt oranzovd).
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Stratum corneum

Stratum lucidum
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Stratum granulosum
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UV zareni —_—
= =z
HO h,
7-Dehydrocholesterol Previtamin D
HO
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Transport do jater

OH
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OH

OH
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HO HO

OH
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OH
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OH

OH

CH,
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OH

Inaktivni forma
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UCinky vitaminu D
Krvi transportovan na nosici (vitamin-D binding protein, VDBP).

1,25(0OH),D se vazZe na intracelularni receptory (stfevo, kost, ledviny).

Hlavni funkci je udrzovat plasmatickou hladinu Ca (nezbytnou pro
nervosvalovou aktivitu) a hladinu fosfat(

Nedostatek:

Porucha absorpce ve stievé.

Nedostate¢na hydroxylace (jaterni i renalni, vrozeny deficit 1 a-
hydroxylasy).

Nedostatek UV zareni.

Vit. D — nezbytny pro prevenci kostnich zmén (rachitis u rostoucich
jedincu, osteomalacie u dospélych).

Zakladnim projevem nedostatku vit. D je poruSend osifikace nové
vytvofeného osteiodu, nadbytek nemineralizované matrix.

Vitamin D a imunita

1. ZvySuje aktivitu NK bunék (cytotoxické lymfocyty).
2. ZvySuje fagocytarni schopnost makrofagu.
3. Snizuje riziko vzniku vir6z (nachlazeni, chfipka).

4.  Snizuje riziko vzniku fady nadorovych onemocnéni (karcinom
tlustého stfeva, karcinom prsu a vajecnika).

5. SniZuje riziko kardiovaskularnich chorob — pfiznivé ovlivriuje
slozeni plasmatickych lipidu.
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Vitamin E

Existuji ¢tyfi tokoferolové (o—, p—, y—, 6—) a Ctyfi tokotrienolové izomery
(0—,B—, -, 6-), které maji biologickou aktivitu.

V8echny jsou tvofené chromanolovym kruhem a hydrofébnim fytylovym

vedlej§im fetézcem.
Nejvyssi biologickou aktivitu vykazuje a-tokoferol.

vitamin
R R1 R2 R3
Ho H, cH, H, a-tokoferol CH, CH, CH,
Hy a-tokotrienol CH, CH, CH,
" 5 ™ B-tokoferol CH, H CH,
" Lol B-tokotrienol CH, H CH,
B y-tokoferol H CH, | CH,
o T s cH, y-tokotrienol H CH, CH,
Rz 5 e = = o, 5-tokoferol H H CH,
R3 Sakatenal 5-tokotrienol H H CH,

Vitamin E jako antioxidant

Zastavuje radikalové reakce (peroxylovy radikal ROO* , kyslikové
radikaly HO®, lipoperoxidové radikaly LOO*®). Chromanolové jadro s
OH skupinou — vychytavani radikalu:

~

HO

a-TOH + ROO* a-Toc* + ROOH
ROO* +a-Toc®* —— aTocOOR
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Vitamin E jako antioxidant

Soucinnost s vitaminem C — chromanolovy kruh s —OH skupinou je
nato¢en do hydrofilni ¢asti membrany — na rozhrani vodné a
hydrofébni faze reaguje s vit. C nebo glutathionem.

Tokoferolovy radikdl v lipidové ¢asti membrany — rozstépeni
chromanolového jadra — vznik chinond a hydrochinont (nevratné
metabolity lipoperoxidace), vit. E se jiZ neobnovi.

Obsah vysSich mastnych kyselin znacné prevySuje obsah a-tokoferolu
— béhem lipoperoxidace se vit. E rychle vstiebava.

Vitamin E jako enzymovy kofaktor

a-tokoferolchinon vznikly oxidaci a-tokoferolu mize pusobit jako
kofaktor vzniku nenasycenych mitochondridlnich mastnych kyselin.

o-tokoferolchinon + cytochrom B; + NADH+H* iniciuje tvorbu dvojné
vazby MK — pfechodné se méni na a-tokoferolhydrochinon (za
pfitomnosti O, se méni zpét na a-tokoferolchinon).
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Vitamin K ) Ehs

= H
o) 3
. ) . ) ) Fylochinon Vitamin K
Vitamin K, (fylochinon) — rostlinny !
puvod. o]
Vitamin K, (menachinon) — CH,4 Vitamin K
produkovan stfevnimi bakteriemi. “ - ftamin &,
K, a K, jsou v organismu vyuZivany o o
rozdilnym zpudsobem Menachinon CI:Ha
K, - hlavné pro sraZeni krve a jeho c=0
hlavnim organem pusobeni jsou OH |
2 o
jatra, CH
° TR v s 3
K, — duleZity v nekoagula¢nich O‘ O‘ GHs
déjich, v metabolismu a
mineralizaci kosti, v bunééném OH o
ristu a v metabolismu bunék Menadiol [
évni stény. i o C=0
cevni steny Syntetické derivaty Vit.K |

Hy
Menadiondiacetat

Vitamin K - funkce

Kofaktor jaterni mikrosomalni karboxylazy — méni glutamatové zbytky
na y-karboxyglutamat béhem syntézy protrombinu a koagulaénich
faktord VII, IX a X.

Tato modifikace umozriuje vazat Ca?* ionty, umozZzriuje navazani
koagulaénich faktord na membrany.

Formuje vazebné misto pro Ca?* i u jinych proteini — osteokalcin.

Nedostatek vznika pfi poruse resorpce tukill ve stfevech, jaternim
selhani.

Poruchy srazlivosti krve — nebezpedi u kojenc, zivot ohrozujici
krvaceni (hemoragie).

Ridnuti kosti — osteoporéza — $patna karboxylace osteokalcinu a
snizena aktivita osteoblastu.
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Vitaminy rozpustné ve vodé

Vitamin B, (thiamin)

Vitamin B, (riboflavin)

Vitamin B; or Vitamin P or Vitamin PP (niacin)

Vitamin B; (kyselina panthotenova)

Vitamin By (pyridoxin a pyridoxamin)

Vitamin B, or Vitamin H (biotin)

Vitamin By or Vitamin M and Vitamin B-c (kyselina
listova)

Vitamin B,, (cyanocobalamin)

Thiamin pyrofosfat (difosfat), TPP

Prvni objeveny vitamin.

Slozen ze substituovanych jader, je silné hydrofilni.
Aktivni je jako thiamin pyrofosfat (thiamin difosfat), TPP
TPP je koenzym multienzymovych komplext

oxidativni dekarboxylace o-ketokyselin — pyruvatdehydrogenasa v metablismu sacharidu,

a-ketoglutaratdehydrogenasa — citratovy cyklus,
dehydrogenasa rozvétvenych aminokyselin (valin,leucin, isoleucin).

Koenzymem transketolas.

thiazolium
ring
1
I‘l
NH, + //(2\ S &

N7 CHZ_N%;L ;7

gk \ ol CH,—CHy—0—P—0—F—0"

CH; N 2 o 0
Thiamine pyrophosphate (TPP)
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Vitamin B, - nedostatek

Projevuje se jako beri-beri - degradace myelinovych pochev
motorickych a sensorickych vldken dolnich koncetin (parestézie,

svalova slabost, vyCerpanost).

Neurologické degenerativni zmény (deprese, podrazdénost,
zmatenost).

Degenerace kardiovaskularni systému.

Beri-beri zplsobuje dlouhodoba konzumace potravy bohaté na
sacharidy ale chudé na thiamin — loupana ryze, bila mouka a
rafinovany cukr.

Vitamin B, (riboflavin)

Zluté az oranzové Zluté pfirodni barvivo slabé rozpustné ve vods.

Patfi mezi flaviny. Fluoreskuje, je odolny vici vysokym teplotam, ale rozklada
se pusobenim svétla.

Jako flavinmononukleotid FMN a flavinadenindinukleotid FAD sou¢ast enzyma
prenasejicich vodik u fady chemickych reakci.

Lo

(o) (o}
: N N N.\)l\
Hsﬁ:@[ iﬁkw ATP ADP Hyl @i VKNH ATF PP, H;ﬁ@i \\‘ u
HC o \MAO HAE N)‘\\NAO HAE NAN/LD
| |
CH, CH
| |

|
HC—OH HC—OH HC—0H
| |
| |
HC—OH HC—OH HC—OH
|
HC—OH HC—OH HC—OH Adenine
| |
H.C—OH H.C—0—P) H.—0—PF—F-fivose
Riboflavin FMN FAD
(Vitamin Bg) (Oxidized form)

© Elsevier. Meisenberg & Simmons: Principles of Medical Biochemistry 2e - www.studentconsult.com

FMN — ATP-dependentni fosforylace riboflavinu
FAD — dalsi reakce s ATP, kdy je na FMN pfenesen AMP
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FAD, FMN

O 3
H,C el :
5 N < ( i
ji:[ j N >Isoalloxazine
& eI |
HyCT N SN0

)

\

CH,
|
HCOH
|
HCOH
p-Ribitol |
HCOH
|

|
CHy

Flavin adenir
I
Fyo
£t
2y
=
Z - 4
\\_/( =
- J

FMN a FAD jsou prostetické skupiny mnoha oxidoredukénich enzyma, flavoproteint

Vitamin B, - niacin

Aktivni forma je nikotinova kyselina a nikotinamid.

NAD a NADP — klicové slozky metabolickych drah sacharidd,
lipid, aminokyselin.

Kyselina nikotinova zabraruje uvolfiovani mastnych kyselin z
tukové tkané, snizeni lipoproteind VLDL, IDL a LDL.

Ve vysokych davkach rozsifuje cévy.

= ‘ CONH,
T
? CH, 0 ;. 4—— site of reduction to NADH
N I "
| S | 2 D=T_0 Ko i |
NH.
o] 2
= C/’O = Cffo ‘ oH OH
| I 0=P—0 z RN
OH NH, \ |
s} CH, _O N =
Micotinic Acid Micotinamide L
H H
o H phosphate group

attached here to
OH OH «—— form NADP




Niacin — nedostatek a toxicita

» Nedostatek zplsobuje nemoc pelagru (fotosensitivni dermatitida, Supinaté
bolaky).

* Moznd syntéza z tryprofanu — 60 mg Trp nahradi 1 mg niacinu (ve vétsiné
ceredlii neni biologicky dostupna forma niacinu). Syntéza z Trp je pomalé a
vyZaduje vitamin B,

» Toxicita — vysoké davky zplsobuiji jaterni poskozeni (pouziti pfi 16cbé
hyperlipidemie).

Vitamin By — kyselina pantothenova

» Soucést acetyl-CoA - amid mezi pantoatem a B-alaninem.

[-Alanine Pantoic acid

(o] L“.H‘
SO N S = =
F 2

OH CH,
Pantothenic acid 2

W T
w,
. K |
I o o oM o0 Ry n

CHz’Cw. n n 12 " "

§-EHy~EHy “N-C-CHy~CH, “N-C-CH-C-CH, ~0-P-0-P-0-CHy o
H H OH [

acetyl [-mercapto- pantothenic acid ?
group  ethylamine “0-P=0
|
u]
3, 5-ADP

Acetyl coenzyme A, showing its constituents




Vitamin By — kyselina pantothenova

CoA — energeticky metabolismus, vstup pyruvatu do citrdtového cyklu.
Pfeména o-ketoglutaratu na sukcinyl-CoA.
Biosyntéza mastnych kyselin, cholesterolu, acetylcholinu.

CoA — dalsi reakce jako acylace, acetylace, signaini transdukce,
deaminace.

Projevy nedostatku:
podobné jako u ostatnich B vitamin(.
poruchy energetického metabolismu — Unava a apatie.

poruchy syntézy acetylcholinu — neurologické symptomy
(parestesie).

Vitamin B - pyridoxin

Vice jak 100 enzymU obsahuje vit. Bg

Koenzym enzym( metabolismu aminokyselin — transaminas,
dekarboxylas, treoninaldolasy

Koenzym fosforylasy v procesu $tépeni glykogenu (svalova fosforylasa
vaze 70-80 % celkového mnoZstvi vitaminu Bg v lidském té&le).

Nebytny pro metabolismus ¢ervenych krvinek a tvorbu hemoglobinu.
Ugast konverze tryptofanu na niacin.

Nezbytny pro imunitni systém a nervovou tkarn.

Pomaha udrzovat hladinu glukosy v normalu.

O
CH,OH & CH,NH,
§ Q@ @
HO— SICHLOH Ho—" CH,0—p-0 HO—] N[-CH0—P—0
H,C N/ H,C N/ o H,C N/ (e
pyridoxin pyridoxal-5-fosfat (PALP) pyridoxamin-5-fosfat
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Vitamin Bg - projevy nedostatku a nadbytku

Nedostatek je vzacny, doprovazi nedostatek celého B komplexu.

ZvysSena nervosvalova drazdivost (cukani vicek, u déti az krece),
zapomneétlivost, zanéty sliznice dutiny ustni.

Prilisna spotfeb vitaminovych doplikl vede u citlivych osob k alergické
kozni reakce nebo k neurologickym problémdm.

Biotin

Kondenzat mocoviny a thiofenu + zbytek kyseliny valeroné;

typicky kofaktor karboxylas — pfenos CO,, kovalentné navazan na
apoenzym amidovou vazbou na g-aminoskupinu lysinu.

Koenzym fady karboxylacnich reakci - acetylCoA-karboxylasa,
pyruvatkarboxylasa.

Dulezity v metabolismu sacharidd a lipida.

Nedostatek maze vyvolat zmény na pokozZce, vypadavani viasi a
nervové poruchy.

i i
o
7N AR
HII\I I\IIH D:C—I‘I»l I\IIH
HE— M HE— 6H
H,C CH-{CH,,~CO0H H.C CH-{CH,,—CO0OH
LR 274 LR 274
S S
Biotin CO, -biotin
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Vitamin By — kyseliny listova
Aktivni metabolit kyseliny listoveé - tetrahydrofolat
Koenzym transferas prenasejich jednouhlikaté zbytky.
Tato reakce je soucast syntézy nukleotid a nukleovych kyselin.
N5,N"0-THF pfenasi jednouhlikaté zbytky (methylen nebo methenyl).

0]

6-methylpterin

CO0~

(0]
I |
] OC-—NH7CH—CH2—CH2—COO’
S

L J

glutamate

Kondenzat pteridinu + paraaminobenzoové kyseliny (PABA) +

kyseliny glutamové

Nedostatek k. listové zplsobuje megaloblastickou anémii.
Mezi nej¢astéjsi pficiny hypovitamin6zy patfi alkoholismus piva,
zasah alkoholu do metabolismu k. listové.

Kobalamin — B12 (metaloporfyriny)

Komplexni vazba centralniho
atomu Co se Ctyfmi atomy
dusiku pyrrolovych jader
jader, vdzanych spolu do
porfyrinového skeletu.

Cytoplasmaticka methylace
homocysteinu na methionin.

Mitochondrialni
methylmalonyl-CoA mutasa
(methylmalonyl-CoA —
sukcinyl-CoA) vyzaduje
deoxyadenosylkobalamin.

Cobalamin (vitamin B12)

corin ring system

HOCHy YO H

5,6-di-methylbenzimidazole ribonucleotide
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Vitamin B,, - kobalamin

Znamy jsou jen dvé reakce katalysované vit. B,,:

— cytoplasmaticka metylace homocysteinu na methionin.

— mitochondrialni methylmalonyl-CoA mutasa (methylmalonyl-CoA —
sukcynyl-CoA) vyzaduje deoxyadenosylkobalamin.

Projevy nedostatku:

Kli¢ovy bod projevd hypovitaminosy B,, — mutace a pokles aktivity enzymu
N°-methyl THF — reduktasy (MTHFR) — pfeména homocysteinu —
methionin).

Znemoznéna pfeména N3-methyl THF na dalSi formy THF.

Poruchy metabolismu vit. B,

Duasledek — porucha syntézy DNA u hemopoetickych bunék,
megaloblastickd maturace jader. Klinicka manifestace —
megaloblastova anémie.

Nedostatek methioninu vede k neurologickym porucham (z
methioninu se tvofi cholin, fosfolipidy, methyluje myelinovy protein).
Demyelinizace nervovych vliaken, degenerace axonu, zanik
nervovych bunék. Klinicky obraz: parestézie v koncetinach —
ataxie — zpomaleni reflexu, téZka demence.

Vrozena mutace MTHFR je v populaci velmi ¢asta (30%), klinicky
— snizené odbouravani homocysteinu — hyperhomocysteinemie
— rizikovy faktor ischemické choroby srdecni.
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Vitamin C — kyselina askorbova

« Rada fyziologickych funkci:
— syntéza kolagenu, karnitinu, neurotransmiter
— syntéza a katabolismus tyrosinu
— metabolismus mikrosoma
» Redukujici vlastnosti — pfedava elektrony (oxidace Cu?+ a Fe®* na
Cu* a Fe?)
Donor elektronl pro fadu hydroxylaz

» syntéza kolagenu — prolylhydroxylasa, lysylhydroxylasa a
lysyloxidasa obsahuji Fe?+a askorbat jako kofaktory

Prolin (lysin) + o—ketoglutarat + O, — 4-hydroxyprolin (hydroxylysin) +
CO, + sukcinat

o—ketoglutarat — redukujici agens
Askorbat udrzuje Fe3+ = Fe?+

Vitamin C

» Syntéza karnitinu - trimethyllysinhydroxylasa a y-butyrobetainhydroxylasa.

+ Syntéza anrenalinu a noradrenalinu dopamin-f—hydroxylasa, redukuje Cu2+
na Cu+*

» Syntéza nékterych peptidovych hormonl — obsahuji glycin, peptidy/
glycinhydroxylasa hydroxyluje o-uhlik, redukuje Cu2+.

» Posttransla¢ni modifikace prekurzoru C reaktivniho proteinu - aspartat-p—
hydroxylasa.

* 4-hydroxyfenylpyruvatdioxygenasa — metabolismus fenylalaninu

* Pro-oxidant - redukuje pfechodné stavy iontd kovud pfi oxidaénim stresu —
Cu?+ na Cut+

Fentonova reakce:

2 Fe?* +2H,0, » 2 Fe® + 20H. + 2 OH-

2 Fed+ + askorbat — 2 Fe2+ + dehydroaskorba
* Antihistamin

* Imunita — resistence proti patogendm
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Vitamin C — antioxidant

o
HO R*
s (volny radikal)
HocH
oM
askorbat
(Vitamin C)

dehydroaskorbatreduktasa

o
o
o
]
HOCH
onon

dehydroaskorbat
(oxidovany vitamin C)

/\

GSSG
(oxidovany glutathion)

(|edukovany glutathion)
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