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MOLEKULARNY WZOR ZYCIA

SEKCJA 1

Biochemia pomaga nam zrozumiec

swiat

Rozdziat 1 Biochemia i jednosc zycia

1.1 Uktady zywe wymagajg ograniczonej liczby
atomow i czasteczek

1.2 S3 cztery gtowne typy czasteczek

biologicznych

Biatka sg czasteczkami bardzo wszechstronnymi
Kwasy nukleinowe sa nosnikami informacji
w komoérce

Lipidy sa formg magazynowania paliwa i stuzg jako

bariera

Weglowodany sg paliwem i czasteczkami niosgcymi

informacje
1.3 Podstawowy dogmat biologii molekularnej
opisuje gtéwne zasady przekazywania
informacji biologicznej

1.4 Btony definiuja granice komarki i petnig
funkcje biologiczne
Funkcje biochemiczne sg umiejscowione
w przedziatach komorki
Niektore organelle przetwarzajg i sortujg biatka
oraz wymieniaja materie z otoczeniem
Zastosowanie kliniczne Defekty w funkcjonowaniu
organelli mogg prowadzi¢ do choroby

Rozdziat 2 Woda, wigzania stabe

i porzadek wytaniajacy sie z chaosu

2.1 Interakcje biologiczne sa napedzane ruchami
termicznymi

2.2 Qddziatywania biochemiczne zachodza
w srodowisku wodnym

2.3 Oddziatywania stabe sa wazna wtlasciwoscig

biochemiczng

Oddziatywania elektrostatyczne wystepuja miedzy
tadunkami elektrycznymi

Wiazania wodorowe powstajg miedzy atomem
elektroujemnym a wodorem

Oddziatywania van der Waalsa zalezg od
przejsciowej asymetrii tadunku elektrycznego

Wiazania stabe umozliwiajg oddziatywania
powtarzalne

2.4 Czasteczki hydrofobowe grupujg sie razem
Tworzenie btony jest napedzane efektem
hydrofobowym
Zwijanie biatka jest napedzane efektem
hydrofobowym
Grupy funkcyjne majg okreslone wiasciwosci
chemiczne
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2.5 pH jest waznym parametrem systemow

biochemicznych

Woda ulega jonizacji w matym stopniu

Kwas jest donorem protondéw, natomiast zasada
jest akceptorem protonéw

Kwasy maja zréznicowana tendencje do ulegania
jonizacji

Bufory sg odporne na zmiany pH

Bufory sg istotne w uktadach biologicznych

Sporzadzanie buforéw jest codzienng praktyka
laboratoryjna

SEKCJA 2
Sktad i struktura biatek

Rozdziat 3 Aminokwasy
Sq dwa rozne sposoby przedstawiania
bioczasteczek
3.1 Biatka sg zbudowane z zestawu
20 aminokwasow
Wiekszos¢ aminokwaséw wystepuje w dwoch
odmianach lustrzanego odbicia
Wszystkie aminokwasy majg co najmniej dwie
grupy obdarzone tadunkiem
3.2 Aminokwasy zawierajg szeroki zakres grup
funkcyjnych
Aminokwasy hydrofobowe maja weglowodorowe
tancuchy boczne
Aminokwasy polarne maja tancuchy boczne
zawierajace atomy obdarzone tadunkiem
elektroujemnym

Aminokwasy z tadunkiem dodatnim sg hydrofilowe

Aminokwasy natadowane ujemnie maja kwasowe
tancuchy boczne
Zjonizowane fancuchy boczne wzmacniajg
reaktywnosc i site wigzania
3.3 Aminokwasy egzogenne muszg byc
dostarczone z pozywieniem

Zastosowanie kliniczne Stany chorobowe moga by¢

skutkiem spozycia niewystarczajgcej ilosci biatek

Rozdzial 4 Struktura przestrzenna
biatek
4.1 Struktura pierwszorzedowa: w polipeptydach
aminokwasy sg potaczone ze soba wigzaniami
peptydowymi
Biatka maja scisle okreslone sekwencje
aminokwasowe, ktore zapisane sa w genach
tancuchy polipeptydowe s3 elastyczne
i rownoczesnie konformacyjnie ograniczone
4.2 Struktura drugorzedowa: tancuchy
polipeptydowe mogg sie zwija¢ w regularne
struktury
Helisa alfa jest spiralnie skrecong struktura

stabilizowang przez wigzania wodorowe
w obrebie faricucha
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Harmonijki B sq stabilizowane wigzaniami wodoro-
wymi pomiedzy fancuchami polipeptydowymi
tancuchy polipeptydowe moga zmieniac kierunek,
tworzac struktury typu wstega-zwrot-wstega

i struktury petli
Biatka fibrylarne stanowig podpore strukturalng
komorek i tkanek

Zastosowanie kliniczne Nieprawidfowosci w struktu-

4.3

4.4

4.5

rze kolagenu wywotuja stany patologiczne

Struktura trzeciorzedowa: biatka rozpuszczalne

w wodzie zwijajg sie w $cisle upakowane

struktury

Budowa mioglobiny ukazuje reguty rzadzace
przyjmowaniem struktury trzeciorzedowej

Strukture trzeciorzedowa wielu biatek mozna
podzieli¢ na cze$¢ strukturalng i funkcjonalna

Struktura czwartorzedowa: fancuchy

polipeptydowe mogg sie skfada¢ w pojedyncze

biatko

Sekwencja aminokwasowa biatka okresla jego

strukture przestrzenng

Zwijanie si¢ biatek jest procesem nieprzypadkowym
i zachodzi w drodze postepujacej stabilizacji form
posrednich

Niektore biatka sg nieustrukturalizowane i moga
przyjmowac rézne konformacje

k3 Zastosowanie kliniczne Nieprawidtowe zwijanie

i agregacja biatek leza u podstaw niektérych
chorob neurologicznych

Rozdziat 5 Techniki w biochemii biatek

5.1

3.2

5.3

Proteom jest funkcjonalnym przedstawicielem
genomu
Oczyszczanie biatek jest pierwszym etapem
poznawania ich funkgji
Biatka mozna oczyszczac na podstawie roznic
w ich wasciwosciach chemicznych
Biatka przed oczyszczeniem trzeba wyizolowac
z komorki
Biatka mozna oczyszcza¢, wykorzystujac ich
rozpuszczalnos¢, wielkos¢, fadunek
i powinowactwo wigzania
Biatka mozna rozdzieli¢ i uwidocznic, stosujac
elektroforeze zelowa
Wydajnos¢ procesu oczyszczania biatka na
poszczegolnych etapach mozna oceniac iloéciowo

Do oczyszczania i charakteryzowania biatek
stosuje sie techniki immunologiczne

Wirowanie jest metoda rozdzielania biatek

Wirowanie gradientowe dostarcza testu na
obecnos$¢ kompleksu estradiol-receptor

Mozna produkowac¢ przeciwciata dla specyficznych
biatek

tatwo otrzyma¢ przeciwciata monoklonalne
o dowolnej pozadanej swoistosci

Receptor estrogenowy mozna oczyscic przez
immunoprecypitacje

Biatka mozna wykrywac i oznaczac ilosciowo,
stosujac test immunologiczny na podtozu statym

Immunodetekcja metodg western umozliwia
wykrycie biatek rozdzielonych za pomoca
elektroforezy zelowej
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5.4

Okreslenie struktury pierwszorzedowej utatwia
zrozumienie funkcji biatka

Sekwencje aminokwasowe dostarczajg réznego
rodzaju informacji

SEKCJA 3
Enzymy: podstawowe pojecia
i kinetyka

Rozdziat 6 Enzymy: podstawowe
pojecia i dziatanie

6.1

6.2

6.3

6.4

Enzymy to wazne i specyficzne katalizatory

Enzymy proteolityczne obrazujq zakres
specyficznosci enzymow

Wyroézniamy 6 klas enzymow

Obecnos¢ kofaktoréw jest konieczna do

dziatania wielu enzymow

Energia swobodna jest uzyteczng funkcja

termodynamiczng w zrozumieniu dziatania

enzymow

Zmiana energii swobodnej dostarcza informacji
o spontanicznosci reakcji, nie zas o jej szybkosci

Standardowa zmiana energii swobodnej reakgji jest
zwigzana ze stata rownowagi

Enzymy zmieniajg szybkos¢ reakcji, nie majac
wptywu na rownowage reakdji

Enzymy przyspieszaja reakcje, utatwiajac

tworzenie stanu przejsciowego

Pierwszym etapem katalizy enzymatycznej jest
utworzenie kompleksu enzym-substrat

Miejsca aktywne enzymow maja pewne cechy
wspdlne

Energia wigzania enzymu z substratem jest istotna
dla katalizy

Analogi stanu przejsciowego sa silnymi inhibitorami
enzymow

Rozdziat 7 Kinetyka i regulacja

1.1
7.

Kinetyka to badanie szybkosci reakgji

Model Michaelisa-Menten opisuje wlasciwosci
kinetyczne wielu enzymow

Zastosowanie kliniczne Zmiany w Ky, moga miec

7.3

znaczenie fizjologiczne

Wartosci Ky i V..., mozemy wyznaczy¢ kilkoma
sposobami

Wartosci Ky i V,., 53 Waznymi parametrami
enzymow

k./K, jest miara wydajnosci katalitycznej enzymow

Wiekszo$¢ reakcji biochemicznych dotyczy kilku
substratow

Enzymy allosteryczne sa katalizatorami

i czujnikami informacji

Enzymy allosteryczne sg regulowane przez
produkty kontrolowanych przez nie szlakow

Enzymy regulowane allosterycznie dziataja
niezgodnie z kinetyka Michaelisa-Menten

Enzymy allosteryczne zalezg od zmian w strukturze
czwartorzedowej

Czasteczki regulatorowe modulujg rownowage

R=T
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Efekty allosteryczne mozna rowniez wyttumaczyc
za pomocg modelu sekwencyjnego 126
Zastosowanie kliniczne Utrata kontroli
allosterycznej moze prowadzic¢ do stanéw

patologicznych 127
7.4 Enzymy mogg by¢ badane na poziomie
pojedynczej czasteczki 127
Rozdziat 8 Mechanizmy i inhibitory 135
8.1 Kilka podstawowych strategii katalitycznych
dotyczy wielu enzymow 135

8.2 Aktywnosc¢ enzymu moze by¢ modulowana
przez temperature, pH i czasteczki inhibitorow 136
Temperatura wzmacnia szybkos¢ reakgji
katalizowanych przez enzymy 136
Wigkszos¢ enzymow funkcjonuje w optymalnym pH 137
Enzymy moga by¢ hamowane przez specyficzne ‘
czasteczki 138
Inhibitory odwracalne sg kinetycznie rozréznialne 140
Inhibitory nieodwracalne mozna wykorzystac do
mapowania miejsca aktywnego enzymu 141
Zastosowanie kliniczne Penicylina nieodwracalnie
inaktywuje kluczowy enzym syntezy $cian

komorkowych bakterii 143
8.3 Chymotrypsyna ilustruje podstawowe zasady
katalizy i inhibicji 145
Seryna w pozycji 195 jest kluczowa dla aktywnosci
chymotrypsyny 145

Dziafanie chymotrypsyny przebiega w dwadch
etapach potaczonych przez kowalencyjnie

zwigzany produkt posredni 146
Znaczniki powinowactwa ujawnity katalityczng role

histydyny w pozycji 57 147
Seryna jest czescig triady katalitycznej, obejmujacej

rowniez histydyne i kwas asparaginowy 147

Rozdziat 9 Hemoglobina, biatko
allosteryczne 153
9.1 Hemoglobina wykazuje dziatanie kooperatywne 154

9.2 Grupy hemowe mioglobiny i hemoglobiny
wigza tlen 154
Zastosowanie kliniczne Obrazowanie metoda
czynno$ciowego rezonansu magnetycznego
uwidacznia obszary mézgu przetwarzajace
informacje czuciowe 156

9.3 Hemoglobina wigze tlen kooperatywnie 156

9.4 Regulator allosteryczny decyduje
o powinowactwie hemoglobiny do tlenu 158

Zastosowanie kliniczne Powinowactwo

hemoglobiny do tlenu jest dostosowane

do potrzeb srodowiska 159
B3 Przykiad biologiczny Zréznicowanie budowy

hemoglobiny umozliwia transport tlenu

w warunkach ekstremalnych 159
Zastosowanie kliniczne Anemia sierpowata jest

chorobg wywotang przez mutacje

w hemoglobinie 160
9.5 Protony i dwutlenek wegla sprzyjaja
uwalnianiu tlenu 161
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SEKCJA 4
Weglowodany i lipidy 167
Rozdziat 10 Weglowodany 169

10.1 Monosacharydy to najprostsze weglowodany 170
Szereg powszechnie wystepujacych cukrow
tworzy formy cykliczne VAl
Zastosowanie kliniczne Tworzeniu cyklicznego
hemiacetalu towarzyszy pojawienie sie

dodatkowego asymetrycznego atomu wegla 173
Monosacharydy taczg sie wigzaniami
glikozydowymi z alkoholami i aminami 175
B3 Przykiad biologiczny Glukozynolany chronia
rosliny i poprawiaja jakos¢ pozywienia 175
10.2 Weglowodany ztozone sg zbudowane
z monosacharydow 176
Za synteze oligosacharydéw odpowiadajg
specyficzne enzymy 176
Sacharoza, laktoza i maltoza sg powszechnie
wystepujacymi disacharydami 177

Glikogen i skrobia sg zapasowymi formami glukozy 177
Celuloza jest gtéwnym polimerem strukturalnym
roslin, ztozonym z liniowych tancuchoéw reszt

glukozy 178
10.3 Weglowodany, przyfgczajac sie do biatek,
tworzg glikoproteiny 179

Weglowodany mogga by¢ przytaczone do biatek
poprzez reszte asparaginy, seryny lub treoniny 180
Zastosowanie kliniczne Hormon erytropoetyna

jest glikoproteing 181
Proteoglikany, zbudowane z polisacharydow
i biatek, petnia istotne funkcje strukturalne 181
Zastosowanie kliniczne Proteoglikany sg waznym
skfadnikiem chrzastki 182

Mucyny sg glikoproteinowym sktadnikiem sluzu 183
B3 Przyktad biologiczny Grupy krwi wynikaja

z roznych wzordw glikozylacji biatek 184
Zastosowanie kliniczne Brak glikozylacji moze
prowadzi¢ do stanéw patologicznych 185
10.4 Lektyny s specyficznymi biatkami wigzgcymi
weglowodany 186
Lektyny utatwiaja oddziatywania miedzy
komorkami 186
Zastosowanie kliniczne Lektyny utatwiaja rozwoj
embrionalny 187
Zastosowanie kliniczne Wirus grypy wigze sie do
reszt kwasu sjalowego 187
Rozdziat 11 Lipidy 193
11.1 Kwasy ttuszczowe sg gtownym skfadnikiem
paliwa energetycznego komorki 194
Kwasy ttuszczowe rozniq sie dtugoscia tancucha
i stopniem nienasycenia 195

Stopien i typ nienasycenia s wazne dla zdrowia 197
11.2 Triacyloglicerole s forma zapasowg kwasow

ttuszczowych 197
11.3 lIstniejg trzy podstawowe typy lipidow
btonowych 199
Fosfolipidy stanowia gtowng klase lipidow
btonowych 199

Lipidy bfonowe moga zawiera¢ weglowodany 201
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Steroidy sq lipidami, ktore petnig rozne funkcje 201
B3 Przykiad biologiczny Blony archeonéw sa
zbudowane z eterowych lipidéw

z rozgatezionymi tancuchami 202
Lipidy btonowe zawieraja czes¢ hydrofilowa
i hydrofobowa 202

Niektore biatka s3 modyfikowane w wyniku
kowalencyjnego przytaczenia grup
hydrofobowych 203
Zastosowanie kliniczne Przedwczesne starzenie
sie moze byc skutkiem btednego przytaczenia
grupy hydrofobowej do biatka 204

SEKCJA 5
Btony komoérkowe, kanaty, pompy

i receptory 207
Rozdziat 12 Budowa i funkcja bion 209
12.1 Fosfolipidy i glikolipidy tworzg warstwy
dwuczgsteczkowe 210
Zastosowanie kliniczne Pecherzyki lipidowe moga
powstawac z fosfolipidow PAN

Dwuwarstwa lipidowa jest wysoce
nieprzepuszczalna dla jonéw i wigkszosci
czasteczek polarnych 21
12.2 Ptynnosc btony jest kontrolowana przez sktad
kwasow ttuszczowych i zawartosc

cholesterolu 212
12.3 Wigkszosc¢ proceséw w bfonach
biologicznych zachodzi z udziatem biatek 213
Biatka btonowe sg zwigzane z dwuwarstwa
lipidowg w rézny sposdb 214

{4 Zastosowanie kliniczne Przymocowanie syntazy-1
prostaglandyny H, do btony wyjasnia dziatanie

aspiryny 215
12.4 Lipidy i liczne biatka btonowe przemieszczajg
sie wzdtuz ptaszczyzny btony 216
12.5 Gtoéwng funkcja biatek bfonowych jest
transport 217
ATPaza Na*-K* jest wazna pompa jonowa dla
wielu typéw komarek 218

Zastosowanie kliniczne Ekstrakt z naparstnicy
hamuje specyficznie pompe Na*-K* poprzez
blokowanie jej defosforylacji 219
k3 Zastosowanie kliniczne Opornos¢ wielolekowa
i mukowiscydoza rzucajg swiatfo na rodzine
biatek bfonowych majacych kasete wigzaca
_ ATP 219
k3 Zastosowanie kliniczne Rybia tuska arlekinowa
jest tragicznym efektem mutacji biatka ABC 220
Transportery drugiego rzedu wykorzystuja jeden
gradient stezen do tworzenia innego gradientu 220
Specyficzne kanaty jonowe moga szybko
transportowac jony przez bfony 221
E3 Przykiad biologiczny Kanaly jonowe
grzechotnikéw pozwalajg im uzyskac obraz

termiczny otoczenia 221
Budowa przestrzenna kanatu potasowego

wyjasnia przyczyny specyficznosci jonowej 222
Budowa kanatu potasowego ttumaczy duza

szybkosc transportu 223

Rozdziat 13 Szlaki przekazywania
sygnatow
13.1 Przekazywanie sygnatow zalezy od obwoddow

229

czasteczkowych 230
13.2 Biatka receptorow przekazuja informacje
do komorki 231

W odpowiedzi na zwiazanie liganda receptory
o siedmiu helisach transbfonowych zmieniaja

swoja konformacje i aktywuja biatka G 231
Wiazanie ligandéw z receptorami 7TM prowadzi

do aktywacji biatek G 232
Aktywne biatka G przekazuja sygnaty, wiazac sie

z innymi biatkami 233

Cykliczny AMP stymuluje fosforylacje wielu biatek
docelowych w wyniku aktywacji kinazy

biatkowej A 234
Biatka G samoczynnie wytaczaja swoja aktywnos¢
w wyniku hydrolizy GTP 235
Zastosowanie kliniczne Cholera i krztusiec sg
spowodowane zmiang aktywnosci biatka G 236

Hydroliza bisfosforanu fosfatydyloinozytolu przez
fosfolipaze C prowadzi do powstania dwéch
czasteczek sygnatowych 236

13.3 Niektore receptory, ktére w odpowiedzi
na zwigzanie liganda ulegajg dimeryzacji,

zwigzane s z kinazami tyrozynowymi 238
Dimeryzacja receptora moze prowadzi¢ do
zwigzania z kinazg tyrozynowq 238
Niektore receptory zawierajg domeny kinazy
tyrozynowej 239
Ras - kolejna klasa biatek G 240
13.4 Kontekst metaboliczny: szlak sygnalizacji
insuliny reguluje metabolizm 241
Receptor insulinowy jest dimerem, ktory scisle
otacza zwigzang czasteczke insuliny 241
Zaktywowana receptorowa kinaza insulinowa
rozpoczyna kaskade aktywacji kinaz 241
Szlak sygnalizacji insuliny jest przerywany przez
dziafanie fosfataz 243
13.5 Jon wapnia jest powszechna
cytoplazmatyczng czasteczka sygnatowg 243

13.6 Zaburzenia w dziataniu szlakow
sygnalizacyjnych moga prowadzi¢ do schorzen 244
Zastosowanie kliniczne Przeksztafcenie
protoonkogenu w onkogen zaktoca regulacje
procesdw wzrostu komorki 244
Zastosowanie kliniczne Inhibitory kinaz
biatkowych mogga byc skutecznymi lekami
przeciwnowotworowymi 245

CzZeSC Il
PRZEKAZYWANIE
| MAGAZYNOWANIE ENERGII

SEKCJA 6
Podstawowe pojecia i organizacja

metabolizmu 251

Rozdzial 14 Trawienie: przeksztalcanie
pozywienia w bioczgsteczki komorki 253



14.1

14.2

14.3

14.4

Trawienie przygotowuje duze bioczasteczki
do wejscia w metabolizm

Proteazy trawig biatka do aminokwasow
| peptydéw

Weglowodany z pozywienia sg trawione
przez a-amylaze

Trawienie lipidéw jest skomplikowane ze
wzgledu na ich wiasciwosci hydrofobowe

B3 Przykiad biologiczny Jad weza trawi od zewnatrz

14.5

do srodka
Metabolizm w odpowiedzi na potrzeby
organizmu: sygnalizacja komorkowa ufatwia
homeostaze kaloryczna
W homeostazie kalorycznej kluczowa role
odgrywa mozg
Sygnaty z przewodu pokarmowego wywotujg
uczucie sytosci i umozliwiajg trawienie
Leptyna i insulina reguluja dtugotrwata kontrole
homeostazy kalorycznej

Rozdziat 15 Metabolizm: podstawowe
pojecia i organizacja

151

15.2

Metabolizm skfada sie z wielu sprzezonych,

wzajemnie powigzanych reakgji

Metabolizm sktada sie z reakcji wymagajacych
energii i uwalniajacych ja

Reakcja termodynamicznie korzystna umozliwia
przebieg reakcji termodynamicznie
niekorzystnej

ATP jest uniwersalnym nosnikiem energii

swobodnej

Hydroliza ATP jest procesem egzoergicznym

Hydroliza ATP stanowi site napedowa
metabolizmu - przesuwa réwnowage reakgji
sprzezonych

Wysoki potencjat fosforylacyjny ATP jest wynikiem
roznic strukturalnych pomiedzy ATP
a produktami jego hydrolizy

Potencjat fosforylacyjny jest wazna forma energii
w komdrkowych procesach przeksztatcania
energii

Zastosowanie kliniczne W czasie ¢wiczen

15.3

15.4

fizycznych zmienia sie sposéb otrzymywania ATP
Utlenianie atomow wegla czasteczek paliwa
komorkowego jest waznym zrédtem energii
w komorce
Utlenianie zwigzkow wegla jest sprzezone z ich
redukcja
Zwigzki o wysokim potencjale fosforylacyjnym
moga sprzegac utlenianie atoméw wegla
z syntezg ATP
Te same metabolity, reakcje i strategie
regulacyjne obserwujemy w réznych szlakach
metabolicznych
Aktywowane przenosniki sg przyktadem budowy

modutowej i ekonomicznego sposobu dziatania
metabolizmu

Zastosowanie kliniczne Brak aktywowanego

pantotenianu powoduje zaburzenia
neurologiczne

259

259

260

260

261

264

265

266

266

267
267

268

269

270

271

272

273

274

274

275

278

Spis tresci XXV

Wiele aktywowanych nosnikow jest pochodnymi
witamin

15.5 Trzy gtéwne strategie reguluja procesy

metaboliczne

Kontrola ilosci enzymow
Kontrola aktywnosci katalitycznej
Kontrola dostepnosci substratéw

SEKCJA 7
Glikoliza i glukoneogeneza

Rozdziat 16 Glikoliza

16.1

16.2

16.3

Glikoliza jest szlakiem przeksztalcajagcym

energie

Heksokinaza wychwytuje glukoze w komorce
i rozpoczyna glikolize

Powstawanie fruktozo-1,6-bisfosforanu z glukozo-
-6-fosforanu

Szescioweglowy cukier jest rozszczepiany do
dwadch tréjweglowych fragmentow

Utlenianie aldehydu napedza powstawanie
zwigzkéw o wysokim potencjale przenoszenia
grup fosforanowych

ATP powstaje poprzez przeniesienie fosforanu
z 1,3-bisfosfoglicerynianu

Powstawanie pirogronianu i dodatkowej
czasteczki ATP

Podczas przeksztatcania glukozy w pirogronian
powstaja dwie czasteczki ATP

Metabolizm pirogronianu prowadzi

do regeneracji NAD*

Fermentacje umozliwiajg utlenianie NADH

W warunkach beztlenowych fermentacja
dostarcza energii, ktérg mozna spozytkowac
w innych procesach komérkowych

Fruktoza i galaktoza sg przeksztafcane

w produkty posrednie glikolizy

Zastosowanie kliniczne Wiele oséb dorostych nie

toleruje mleka, poniewaz nie maja laktazy

Zastosowanie kliniczne Galaktoza jest silnie

toksyczna, gdy brak transferazy

16.4 Szlak glikolityczny podlega scistej kontroli

Przebieg glikolizy w migsniu podlega regulacji
w odpowiedzi na zapotrzebowanie na ATP

Regulacja przebiegu glikolizy w watrobie
odzwierciedla jej biochemiczna
wszechstronnos¢

Rodzina biatek przenosnikowych umozliwia
glukozie wejscie do komorek zwierzecych
i wyjscie z nich

Zastosowanie kliniczne Rak i trening fizyczny

16.5

wptywaja w podobny sposéb na glikolize
Integracja metaboliczna: glikoliza
wspomaga wydzielanie insuliny z komérek
beta trzustki

Rozdzial 17 Glukoneogeneza

17.1

Glukoza moze by¢ syntetyzowana
z prekursorow innych niz weglowodany
Glukoneogeneza nie jest odwrdceniem glikolizy
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Przeksztatcanie pirogronianu
w fosfoenolopirogronian rozpoczyna sie od

Spis tresci

utworzenia szczawiooctanu 322
Szczawiooctan przechodzi do cytoplazmy, gdzie
przeksztatca sie w fosfoenolopirogronian 324
Przeksztatcenie fruktozo-1,6-bisfosforanu we
fruktozo-6-fosforan i ortofosforan jest etapem
nieodwracalnym 325
Wytwarzanie wolnej glukozy jest waznym
punktem kontroli 325
Synteza glukozy z pirogronianu zachodzi kosztem
szesciu grup fosforanowych o wysokim
potencjale przenoszenia 326
17.2 Glukoneogeneza i glikoliza podlegaja
przeciwstawnej regulacji 326
tadunek energetyczny komdrki rozstrzyga, ktory
szlak bedzie bardziej aktywny, glikoliza czy
glukoneogeneza 327
W watrobie rownowaga pomiedzy glikoliza
a glukoneogenezg jest wrazliwa na stezenie
glukozy we krwi 328
Zastosowanie kliniczne W cukrzycy typu 2
insulina nie hamuje glukoneogenezy 329
Cykle substratowe wzmacniajq sygnaty
metaboliczne 330
17.3 Metabolizm na poziomie organizmalnym:
prekursory powstajgce w miesniu s3
wykorzystywane przez inne narzady 330
SEKCJA 8
Cykl kwasu cytrynowego 335
Rozdzial 18 Przygotowanie do cyklu 337
18.1 Dehydrogenaza pirogronianowa przeksztatca
pirogronian w acetylo-CoA 338
Synteza acetylo-CoA z pirogronianu wymaga
trzech enzymow i pieciu koenzymow 339
Elastyczne potaczenia umozliwiaja czasteczce
lipoamidu poruszanie sie miedzy réznymi
miejscami aktywnymi 341
18.2 Kompleks dehydrogenazy pirogronianowej
podlega regulacji przez dwa mechanizmy 343
Zastosowanie kliniczne Wadliwa regulacja
dehydrogenazy pirogronianowej prowadzi
do kwasicy mleczanowej 345
Zastosowanie kliniczne Zwiekszona aktywnos¢
kinazy dehydrogenazy pirogronianowej utatwia
rozwoj nowotworu 345
Zastosowanie kliniczne Zaktocenie metabolizmu
pirogronianu jest przyczyng beri-beri 345
Rozdziat 19 Zbieranie elektronow przez
cykl 350
19.1 Cykl kwasu cytrynowego sktada sie z dwoch
etapow 351
19.2 Etap pierwszy — utlenianie dwadch atomow
wegla w celu gromadzenia elektrondw
bogatych w energie 351
Syntaza cytrynianowa tworzy cytrynian ze
szczawiooctanu i acetylo-CoA 352

Mechanizm dziafania syntazy cytrynianowej
zapobiega niepozadanym reakcjom
Cytrynian ulega izomeryzacji do izocytrynianu
Izocytrynian jest utleniany i dekarboksylowany
do o-ketoglutaranu
Oksydacyjna dekarboksylacja o-ketoglutaranu
prowadzi do powstania bursztynylokoenzymu A
tap drugi - regeneracja szczawiooctanu
i zbieranie wysokoenergetycznych
elektronow
Kosztem bursztynylo-koenzymu A powstaje
zwigzek o wysokim potencjale przenoszenia
grupy fosforanowej
Syntetaza bursztynylo-CoA zmienia formy
magazynowania energii
Szczawiooctan jest regenerowany przez utlenianie
bursztynianu
Cykl kwasu cytrynowego generuje elektrony
o wysokim potencjale przeniesienia,
trifosforany nukleozydéw oraz dwutlenek
wegla
Cykl kwasu cytrynowego podlega kontroli
Kontrola cyklu kwasu cytrynowego odbywa sie
w kilku punktach
Cykl kwasu cytrynowego jest zrodtem
prekursoréw do biosyntez
Cykl kwasu cytrynowego musi byc¢ szybko
uzupetniany
Zastosowanie kliniczne Wady cyklu kwasu
cytrynowego przyczyniaja si¢ do powstawania
nowotworow
19.5 Cykl glioksalowy umozliwia roslinom
i bakteriom przeksztatcanie ttuszczow
w weglowodany

19:3

19.4

SEKCJA 9
Fosforylacja oksydacyjna

Rozdziat 20 tancuch transportu
elektronow

20.1 W komorkach eukariotycznych fosforylacja
oksydacyjna zachodzi w mitochondriach
Mitochondria sg otoczone podwdjng btong

B3 Przykiad biologiczny Mitochondria powstaty
w wyniku endosymbiozy

20.2 Fosforylacja oksydacyjna zalezy od

transportu elektronow

Miarg potencjatu przenoszenia elektronéw jest

potencjat redoks

Przeptyw elektronéw przez fancuch transportu

elektronéw tworzy gradient protonowy
tancuch transportu elektronéw jest sprzezony
z serig reakcji oksydoredukcyjnych

W sktad tancucha oddechowego wchodza

pompy protonowe i kompleks fizycznie

zwigzany z cyklem kwasu cytrynowego

Elektrony o wysokim potencjale z NADH wchodza

do tancucha oddechowego na poziomie
oksydoreduktazy NADH-Q

Ubichinol jest miejscem, w ktérym wchodza do

tancucha elektrony z FADH, flawoprotein

20.3
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Elektrony przeptywaja z ubichinolu do
cytochromu ¢ przez oksydoreduktaze
Q-cytochrom ¢ 382
Cykl Q przekazuije elektrony z nosnika
dwuelektronowego do nosnika

jednoelektronowego i pompuje protony 382
Oksydaza cytochromu c katalizuje redukcje tlenu
czasteczkowego do wody 384
B3 Przykiad biologiczny Strefa smierci: zbyt duzo
oddychania 386

Enzymy ochronne usuwaja toksyczne pochodne
tlenu czasteczkowego, takie jak rodnik

ponadtlenkowy 387
Rozdziat 21 Sita protonomotoryczna 391
21.1 Gradient protonowy zasila synteze ATP 392

Syntaza ATP sktada sie z segmentu
przewodzacego protony i segmentu

katalitycznego 393
Przeptyw protonéw przez syntaze ATP powoduje
uwolnienie scisle wigzanego ATP 394
Katalize stymulowang przez obrét przeprowadza
najmniejszy na Swiecie motor molekularny 395
Przeptyw protonéw wokot pierscienia c jest sifa
napedowg syntezy ATP 396

21.2 Przemieszczanie sie przez btone
mitochondrialng umozliwiajg systemy
wahadtowe 398

Elektrony z cytoplazmatycznego NADH wchodzg
do mitochondriéw za posrednictwem systemow

wahadtowych (czétenek) 398
Wejscie ADP do mitochondriow jest sprzezone
z wyjsciem ATP 400

Mitochondrialne przenos$niki prowadza wymiane
metabolitow miedzy cytoplazma

a mitochondriami 401
21.3 Zapotrzebowanie na ATP jest czynnikiem
regulujacym oddychanie komoérkowe 401
Catkowite utlenianie glukozy dostarcza okofo 30
czasteczek ATP 401
0 szybkosci fosforylacji oksydacyjnej decyduje
zapotrzebowanie na ATP 402
B3 Przykiad biologiczny Regulowane rozprzezenie
powoduje wytwarzanie cieptfa 403
Fosforylacje oksydacyjng mozna hamowac na
wielu etapach 405
Zastosowanie kliniczne Rosnie liczba
odkrywanych choréb mitochondrialnych 406
Przekazywanie energii przez gradienty protonowe
- to motyw przewodni bioenergetyki 406
SEKCJA 10

Reakcje swietlne fotosyntezy i cykl

Calvina 41
Rozdziat 22 Reakcje swietine 413
22.1 Fotosynteza odbywa sie w chloroplastach 414
B3 Przykiad biologiczny Chloroplasty, podobnie jak
mitochondria, powstaty w wyniku wydarzenia
endosymbiotycznego 415
22.2 Fotosynteza przeksztatca energie Swiatta
w energie chemiczng 415
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Chlorofil jest pierwotnym akceptorem
$wiatta w wigkszosci systemow

fotosyntetycznych 47
Kompleks zbierajacy swiatto zwigksza wydajnosc
fotosyntezy 418
B3 Przykiad biologiczny Chlorofil w ziemniakach
wskazuje na obecnos¢ w nich toksyn 419
22.3 Dwa fotosystemy wytwarzaja gradient
protonow | NADPH 420

Fotosystem | wykorzystuje energie swieting do
wytworzenia zredukowanej ferredoksyny, ktora

jest silnym reduktorem 420
Fotosystem Il przenosi elektrony do fotosystemu |

i wytwarza gradient protonéw 422
Cytochrom bf taczy fotosystem II

z fotosystemem | 423

Utlenienie wody przyczynia sie do osiggniecia
rownowagi oksydoredukcyjnej i dostarcza

protonow do tworzenia gradientu 423

22.4 Gradient protonéw napedza synteze ATP 425
Chloroplastowa syntaza ATP jest bardzo podobna

do mitochondrialnej 426

Cykliczny przeptyw elektrondw przez fotosystem

| prowadzi do wytworzenia ATP zamiast

NADPH 426
Absorpcja osmiu fotonéw powoduje powstanie

jednej czasteczki O,, dwoch czasteczek NADPH

i trzech czasteczek ATP 427
Komponenty uczestniczace w fotosyntezie
wykazuja wysoki poziom organizacji 428
B3 Przykiad biologiczny Wiele herbicydéw hamuje
reakcje swietlne fotosyntezy 429

Rozdziat 23 Cykl Calvina 433

23.1 W cyklu Calvina z dwutlenku wegla i wody
syntetyzowane sg heksozy 433
Dwutlenek wegla reaguje z rybulozo-1,5-

bisfosforanem i powstaja dwie czasteczki

3-fosfoglicerynianu 434
Z fosfoglicerynianu powstaja fosforany

heksoz i regenerowany jest rybulozo-1,5-

bisfosforan 436
W procesie wiaczania dwutlenku wegla do heksoz

zuzywane s trzy czasteczki ATP i dwie

czasteczki NADPH 436
E3 Przykiad biologiczny Wybuch wulkanu moze
wptywaé na fotosynteze na catym swiecie 438
Skrobia i sacharoza sg gtéwnymi weglowodanami
magazynowanymi w roslinach 439
E& Przykiad biologiczny Dlaczego chleb staje sie
czerstwy: rola skrobi 440
23.2 Aktywnos¢ cyklu Calvina zalezy od
warunkow srodowiska 440
Tioredoksyna odgrywa kluczowa role w regulacji
cyklu Calvina 41
Rubisco katalizuje rowniez niekorzystng reakcje
oksygenacji 442

Szlak C4 wystepujacy u roslin tropikalnych
przyspiesza fotosynteze przez gromadzenie
dwutlenku wegla 443
Metabolizm kwasowy roslin gruboszowatych
(CAM) umozliwia im wzrost w ekosystemach
o ograniczonym dostepie do wody 444
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SEKCJA 11
Metabolizm glikogenu i cykl
pentozofosforanowy

Rozdziat 24 Rozkiad glikogenu
24.1 Rozkiad glikogenu wymaga wspolnego
dziatania kilku enzymow
Fosforylaza katalizuje rozktad glikogenu
i uwolnienie glukozo-1-fosforanu
Do rozktadu glikogenu konieczny jest réwniez
enzym usuwajacy rozgatezienia
Fosfoglukomutaza przeksztafca glukozo-1-
-fosforan w glukozo-6-fosforan
Watroba zawiera glukozo-6-fosfataze, enzym
hydrolityczny, ktéry nie wystepuje w miesniach
Aktywnosc fosforylazy reguluja
oddziatywania allosteryczne i odwracalna
fosforylacja
Fosforylaza w mie$niach jest regulowana przez
wewnatrzkomérkowy fadunek energetyczny
W watrobie fosforylaza wytwarza glukoze
potrzebna innym tkankom
Kinaze fosforylazowg aktywuje fosforylacja i jony
wapnia
Zastosowanie kliniczne Chorobe Hersa wywotuje
niedobor fosforylazy
24.3 Do rozktadu glikogenu potrzebne sg sygnaty
adrenaliny i glukagonu
Biatko G przekazuje sygnat do rozpoczecia
rozktadu glikogenu
W razie koniecznosci rozktad glikogenu mozna
szybko zahamowa¢
EA Przykiad biologiczny Spadek ilosci glikogenu
koreluje z poczatkiem zmeczenia

24.2

Rozdzial 25 Synteza glikogenu

25.1 Synteza i degradacja glikogenu przebiegaja

odrebnymi szlakami

UDP-glukoza jest aktywowang formg glukozy

Syntaza glikogenowa katalizuje przeniesienie
glukozy z UDP-glukozy na rosnacy fafcuch
glikogenu

Enzym rozgateziajacy tworzy wigzania o-1,6-
glikozydowe

Syntaza glikogenowa jest gtéwnym enzymem,
ktérego aktywnosc podlega regulacji
w procesie syntezy glikogenu

Glikogen jest wydajna forma magazynowania
glukozy

Powigzania metaboliczne: rozkiad i synteza

glikogenu podlegaja wspolnej regulagji

Fosfataza biatkowa 1 hamuje aktywnos¢
regulacyjna kinaz zwigzanych z metabolizm
glikogenu

Insulina stymuluje synteze glikogenu
poprzez inaktywacje kinazy syntazy
glikogenowej

Metabolizm glikogenu w watrobie reguluje
poziom glukozy we krwi

Zastosowanie kliniczne Cukrzyce wywotuje

niedobor insuliny i nadmiar glukagonu

25.2
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Zastosowanie kliniczne Choroby zwiazane
z metabolizmem glikogenu sa zrozumiate
z biochemicznego punktu widzenia

475

Rozdziat 26 Szlak pentozofosforanowy 480

26.1 Szlak pentozofosforanowy prowadzi do
powstania NADPH i cukréow piecioweglowych
Podczas przeksztatcenia glukozo-6-fosforanu
w rybulozo-5-fosforan powstaja dwie czasteczki
NADPH
Szlak pentozofosforanowy i glikoliza sg ze soba
potaczone za posrednictwem transketolazy
i transaldolazy
Powigzania metaboliczne: glikoliza i szlak
pentozofosforanowy podlegaja wspolnej
regulacji
Stezenie NADP* reguluje szybkos¢ przemian szlaku
pentozofosforanowego
Losy glukozo-6-fosforanu zaleza od
zapotrzebowania na NADPH, rybozo-5-fosforan
i ATP
26.3 Dehydrogenaza glukozo-6-fosforanowa
tagodzi stres oksydacyjny
Zastosowanie kliniczne Niedobér dehydrogenazy
glukozo-6-fosforanowej powoduje anemie
hemolityczng indukowana przez leki
B3 Przykiad biologiczny Niedobér dehydrogenazy
glukozo-6-fosforanowej moze w pewnych
sytuacjach decydowac o przewadze ewolucyjnej

26.2

SEKCJA 12

Metabolizm kwasoéw ttuszczowych
i lipidéow

Rozdziat 27 Rozktad kwasow

ttuszczowych

271 Rozkfad kwasow ttuszczowych zachodzi
w trzech etapach
Triacyloglicerole sg hydrolizowane przez lipazy
aktywowane hormonami
Przed utlenieniem kwasy tfuszczowe sg
przytaczane do koenzymu A
Zastosowanie kliniczne Jesli kwasy ttuszczowe nie
mogg przedostac sie do mitochondrium, to
dochodzi do rozwoju choréb
Acetylo-CoA, NADH i FADH, powstaja w cyklu
utleniania kwaséw ttuszczowych
W wyniku catkowitego utlenienia palmitynianu
powstaje 106 czasteczek ATP
Rozktad kwasow ttuszczowych nienasyconych
lub o nieparzystej liczbie atomow wegla
wymaga dodatkowych etapow
Do utleniania nienasyconych kwaséw
ttuszczowych potrzebne sg izomeraza
i reduktaza
Produktem koncowego etapu tiolizy kwaséw
tluszczowych o nieparzystej liczbie atomow
wegla jest propionylo-CoA
Innym zrodtem energii pochodzacym
z rozktadu ttuszczow sa ciata ketonowe
Synteza ciat ketonowych zachodzi w watrobie

27.2

27.3
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Zwierzeta nie moga przeksztatca¢ kwasow
ttuszczowych w glukoze 505

27.4 Powiazania metaboliczne: metabolizm
kwasow ttuszczowych odzwierciedla rézne

stany fizjologiczne 506
Cukrzyca moze prowadzi¢ do powstawania

nadmiaru ciat ketonowych, co zagraza zyciu 506
Ciata ketonowe sg gtownym zrédtem energii

w czasie gfodu 507

Rozdziat 28 Synteza kwasow

ttuszczowych 513
28.1 Synteza kwasow ttuszczowych przebiega
w trzech etapach 514
Cytrynian przenosi grupy acetylowe
z mitochondriéw do cytoplazmy 514
NADPH bioracy udziat w syntezie kwaséw
ttuszczowych pochodzi z kilku zrédet 515
Tworzenie malonylo-CoA jest decydujacym
etapem w syntezie kwaséw ttuszczowych 516
Biosynteza kwasow ttuszczowych jest serig reakgji:
kondensacji, redukcji, odwodnienia i redukgji 516

Synteza palmitynianu wymaga 8 czasteczek
acetylo-CoA, 14 czasteczek NADPH i 7
czasteczek ATP 519
U zwierzat kwasy tfuszczowe sg syntetyzowane
przez wielofunkcyjny kompleks enzymatyczny 519
Zastosowanie kliniczne Inhibitory syntazy kwasow

ttuszczowych moga by¢ uzytecznymi lekami 520
Zastosowanie kliniczne Maty kwas ttuszczowy,
powodujacy duze problemy 520

28.2 Procesy wydtuzania kwasow ttuszczowych
| wprowadzania wigzan nienasyconych sa
katalizowane przez dodatkowe ukfady

enzymatyczne 521
Nienasycone kwasy ttuszczowe powstajg
z udziatem enzymoéw zwigzanych z btonami 521
Hormony ikozanoidowe sq pochodnymi
wielonienasyconych kwasow ttuszczowych 522

Zastosowanie kliniczne Mechanizm dziatania
aspiryny polega na kowalencyjnym
modyfikowaniu kluczowego enzymu 522
28.3 Karboksylaza acetylo-CoA odgrywa kluczowa
role w regulacji metabolizmu kwaséw

ttuszczowych 522
Stan komorki reguluje aktywnos¢ karboksylazy
acetylo-CoA 523
Rozne hormony reguluja aktywnos¢ karboksylazy
acetylo-CoA 524
28.4 Powiazania metaboliczne: etanol zmienia
metabolizm energetyczny watroby 525

Rozdziat 29 Biosynteza lipidow:
zapasowych, fosfolipidow i cholesterolu 530
29.1 Kwas fosfatydowy jest prekursorem lipidow

zapasowych i wielu lipidow btonowych 530
Synteza triacyloglicerolu z kwasu fosfatydowego
zachodzi w dwdch etapach 531
Synteza fosfolipiddw wymaga aktywowanych
prekursorow 531
Sfingolipidy sg syntetyzowane z ceramidu 533
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Zastosowanie kliniczne Gangliozydy stuzg jako
miejsca wigzace patogeny 534
Zastosowanie kliniczne Zespdt bton szklistych
(ang. respiratory distress syndrome) i choroba
Taya-Sachsa wynikajg z zaburzenia

metabolizmu lipidow 535
Fosfataza kwasu fosfatydowego jest kluczowym
enzymem regulujagcym metabolizm lipidow 535
29.2 Synteza cholesterolu z acetylokoenzymu A
przebiega w trzech etapach 536

Synteza mewalonianu inicjuje synteze cholesterolu 537
Skwalen (C,,) jest syntetyzowany z szesciu

czasteczek pirofosforanu izopentenylu (Cs) 538
Skwalen cyklizuje do cholesterolu 539
29.3 Regulacja biosyntezy cholesterolu zachodzi
na wielu poziomach 539
29.4 Lipoproteiny transportujg cholesterol
i triacyloglicerole 541
Lipoproteiny o matej gestosci odgrywaja gtéwna
role w metabolizmie cholesterolu 543

Zastosowanie kliniczne Brak receptora LDL
prowadzi do hipercholesterolemii i miazdzycy 544
Zastosowanie kliniczne HDL prawdopodobnie

chronig przed miazdzyca 546
29.5 Cholesterol jest prekursorem hormonow
steroidowych 546
Sole zétciowe ufatwiajg absorpcje ttuszczow 546
Hormony steroidowe sg waznymi czasteczkami
sygnatowymi 547
Witamina D powstaje z cholesterolu przy udziale
energii $wiatta stonecznego 547
Zastosowanie kliniczne Witamina D jest
niezbedna do rozwoju kosci 548
Zastosowanie kliniczne 549

Androgeny moga by¢ wykorzystywane do
sztucznego podnoszenia wydajnosci atletycznej 549
Steroidy sg hydroksylowane przez

monooksygenazy cytochromu P450 549
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Zastosowanie kliniczne Powigzania metaboliczne
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mocznikowego wywotuja hiperamonemie 563
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Synteza nukleotydow purynowych jest
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Zastosowanie kliniczne Utrata aktywnosci
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Struktura kwasow nukleinowych
i replikacja DNA 613

Rozdziat 33 Struktura czgsteczek

informacyjnych: DNA i RNA 615

33.1 Kwas nukleinowy jest zbudowany z zasad
potgczonych ze szkieletem cukrowo-
-fosforanowym 616

DNA i RNA rozniq sie sktadnikiem cukrowym oraz
jedng z zasad 616




Nukleotydy to monomeryczne podjednostki
kwaséw nukleinowych

Czasteczki DNA s3 bardzo diugie oraz sg
spolaryzowane

tancuchy kwasu nukleinowego moga

tworzyc strukture podwaojnej helisy

Podwajna helisa jest stabilizowana przez wiazania
wodorowe oraz oddziatywania hydrofobowe

Podwajna helisa utatwia doktadne przekazywanie
informacji dziedzicznej

Meselson i Stahl udowodnili, ze replikacja jest
semikonserwatywna

Nici podwojnej helisy moga zostac odwracalnie
rozdzielone

Podwadjne helisy DNA moga przyjmowac

rozne formy

Z-DNA jest lewoskretng, podwdjng helisa
o zygzakowatym uktadzie grup fosforanowych
szkieletu cukrowo-fosforanowego

Duzy i maty rowek s wyscielone grupami
zdolnymi do tworzenia wigzan wodorowych,
ktorych rozmieszczenie zalezy od sekwencji
nukleotydowej DNA

Dwuniciowe czasteczki DNA mogg ulegac
dalszemu skreceniu, tworzac struktury
superhelikalne

Eukariotyczny DNA jest zwigzany

ze specyficznymi biatkami

Nukleosomy sg kompleksami DNA i histonow

Eukariotyczny DNA jest owiniety wokat histonow,
tworzac nukleosomy
Zastosowanie kliniczne Uszkodzenie DNA moze

zahamowac wzrost komorek nowotworowych
33.5 Czasteczki RNA moga przyjmowac bardzo
ztozone struktury
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Rozdziat 34 Replikacja DNA

34.1 DNA jest powielany przez polimerazy
Polimeraza DNA katalizuje tworzenie wigzania
fosfodiestrowego
Specyficznosc replikacji jest zdefiniowana
przez komplementarnos¢ zasad
Rozdzielenie nici DNA wymaga specyficznych
helikaz oraz hydrolizy ATP
Topoizomerazy przygotowuja podwojng helise do
rozplecenia
Zastosowanie kliniczne Topoizomeraza bakteryjna
jako cel terapeutyczny
Wiele polimeraz sprawdza poprawnos¢ nowo
dodanych zasad i usuwa btedy
Replikacja DNA jest procesem scisle
skoordynowanym
Replikacja DNA u E. coli rozpoczyna sie w jednym,
okreslonym miejscu
Starter RNA syntezowany przez prymaze pozwala
na rozpoczecie syntezy DNA
Jedna ni¢ DNA jest syntezowana w sposob ciagty,
a druga powstaje we fragmentach
Replikacja DNA wymaga bardzo procesywnych
polimeraz
Ni¢ wiodaca oraz opdzniona sq syntetyzowane
w skoordynowany sposob
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sekwencje mRNA i kodowanego biatka 713
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Synteza biatka i techniki

rekombinacji DNA 719

Rozdziat 39 Kod genetyczny 721
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Kod genetyczny jest niemal uniwersalny 723
Czasteczki tRNA majg wspdlny plan budowy 724
Niektore czasteczki transportujacych RNA
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zasadzie tolerancji (oddziatywania
typu ,wobble”) 725
Synteza biatek o dtugich tancuchach
polipeptydowych wymaga wiernosci przekfadu 726
39.2 Aktywacja aminokwasow zachodzi w drodze
przytaczenia ich do transportujagcego RNA 727
Pierwszym etapem aktywacji aminokwasow jest

adenylacja 728
Syntetazy aminoacylo-tRNA s wysoce

specyficzne wobec danego aminokwasu 729
Aktywnos¢ korekcyjna syntetaz aminoacylo-tRNA

zwieksza poprawnos¢ syntezy biatka 729
Syntetazy rozpoznaja w czasteczkach tRNA petle

antykodonowg i ramie akceptorowe 730

39.3 Rybosom jest czastkq rybonukleoproteinowa

zbudowang z dwoch podjednostek 731
Rybosomowy RNA petni wazne zadania

w procesie syntezy biatka 731

Informacyjny RNA ulega translacji w kierunku 5'—3" 733

Rozdziat 40 Mechanizm syntezy biatka 737
40.1 W czasie syntezy biatka dochodzi do
dekodowania informacji zawartej w mRNA 137
W rybosomach wystepuja trzy miejsca wigzania
obejmujace obie podjednostki 30S i 505 738
Sygnatem inicjacji translacji jest kodon start AUG
(lub GUG) poprzedzony kilkoma nukleotydami

parujacymi sie z rybosomowym 16S RNA 738
Bakteryjna synteza biatka rozpoczyna sie
z udziatem formylometionylo-tRNA 739

Podczas formowania sie kompleksu inicjujacego
70S formylometionylo-tRNA; jest lokowany
w miejscu P 740



Czynniki elongacyjne dostarczajg do rybosomu
aminoacylo-tRNA

40.2 Transferaza peptydylowa katalizuje synteze
wigzania peptydowego
Po syntezie wigzania peptydowego GTP napedza
translokacje tRNA i mRNA
W zakonczeniu syntezy biatka biora udziat
czynniki terminacyjne rozpoznajace kodony
stop
40.3 Inicjacja syntezy biatka przebiega odmiennie
u prokariotow i eukariotow
Zastosowanie kliniczne Mutacje w genie czynnika
inicjujacego 2 wywoluja dziwne objawy
patologiczne
40.4 Szereg czasteczek biologicznych moze
hamowac synteze biatka
Zastosowanie kliniczne Niektére antybiotyki
hamuja synteze biatka
Zastosowanie kliniczne Toksyna btonicy blokuje
synteze biatka u eukariotéw poprzez
blokowanie translokacji
Zastosowanie kliniczne Rycyna nieodwracalnie
uszkadza rybosomowy 28S RNA
Rybosomy zwigzane z retikulum
endoplazmatycznym syntetyzujg biatka
wydzielnicze i biatka bton
Synteza biatka rozpoczyna sie na wolnych
rybosomach znajdujacych sie w cytoplazmie
Obecnos¢ sekwencji sygnatowej decyduje
o translokacji biatka w poprzek bfony retikulum
endoplazmatycznego
Mechanizmy regulujace synteze biatka
Dostepnos¢ mRNA dla maszynerii translacyjnej
moze by¢ regulowana
Stabilnos¢ mRNA moze by¢ réwniez przedmiotem
regulacji
Mate RNA regulujg stabilnos¢ mRNA i jego
dostepnos¢ w procesie translacji
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Rozdziat 41 Techniki rekombinacji DNA 759

41.1 Genetyka odwrotna pozwala syntetyzowac
kwasy nukleinowe na podstawie sekwengji
biatkowej

Sekwencja biatka kieruje do informacji o kwasie
nukleinowym

759
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Sondy DNA moga by¢ syntetyzowane metodami
automatycznymi
Technologia rekombinacji DNA
zrewolucjonizowata wszystkie aspekty
biologii
Enzymy restrykcyjne rozcinajg DNA na specyficzne
fragmenty
Fragmenty restrykcyjne mozna rozdziela¢
elektroforetycznie w zelu i uwidacznia¢
Enzymy restrykcyjne i ligaza DNA sq
podstawowymi narzedziami w tworzeniu
zrekombinowanych czasteczek DNA
Genami eukariotycznymi mozna precyzyjnie
manipulowac
Komplementarny DNA syntetyzowany na matrycy
mRNA moze ulega¢ ekspresji w komoérkach
gospodarza
W wyniku przeszukiwania biblioteki cDNA mozna
zidentyfikowac cDNA receptora estrogenowego
Biblioteki cDNA mozna przeszukiwa¢ pod katem
syntetyzowanych biatek
Wybrane geny mozna klonowa¢, korzystajac
z trawionego DNA genomowego
DNA moze by¢ sekwencjonowany poprzez
kontrolowang terminacje replikacji
Zastosowanie kliniczne i przyktad biologiczny
Metody sekwencjonowania drugiej generacji
pozwalajg na szybkie ustalenie sekwenciji
catego genomu
Wybrane sekwencje DNA mozna wielokrotnie
powiela¢, stosujac taricuchowa reakcje
polimerazy (PCR)
Zastosowanie kliniczne i przyktad biologiczny
PCR jest poteznym narzedziem w diagnostyce
medycznej, sagdownictwie i w badaniu ewolugji
molekularnej
Poziom ekspresji genéw mozna bada¢ w szerokim
zakresie
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