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1. Grundbegriffe des Stoff- und Enerqgie-
wechsels

Einteilung der Stoffwechselvorgange, Definitionen, ...

Ebenen
e Gesamt-Organismus
e Organsysteme (z.B. Verdauungs-System)
o Zelle / Zell-Bestandteil
o Stoffwechsel zwischen Organismus-Ebene und Zell-Ebene (Verteilung, Transport, Spei-

cherung, ...)

intermediarer Stoffwechsel (Stoffwechsel zwischen Aufnahme der Nahrstoffe und Ausscheidung
der Endprodukte)

[Stoff- und Energiewechsel-VorgéingeJ

Energiebereitstellung Bildung korpereigener Stoffe

Assimilation

? Energiegehalt der Endprodukte ? Erndhrungsform

.\ S T

(Zellatmung) {heterotrophe Assimilationj autotrophe Assimilation]

? Systemebene

et

Ernahrung [intermediérer Stoffwechselj (—Zellstoffwechsel)

[Chemosynthese] [PhotosyntheseJ

g
re

? Nahrstoff-Gruppe

(KohIenhydrat-StoffwechseI] [Fett-Stoffwechselj EiweiB-Stoffwechsel
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2. Stoffwechsel der Zellen

2.0. chemische Grundlagen

Chemische Reaktionen laufen unter den unterschiedlichsten Be-
dingungen ab. Es gibt endotherme (endergone) und exotherme
(exergone) Reaktionen. Die bei einigen Reaktionen umgesetzten
Energiemengen sind dabei recht erheblich (z.B. Verbrennung von
Glucose mit Sauerstoff).

Typische chemische Reaktionen laufen in einem oder sehr weni-
gen Teilschritten ab. Die Chemiker nennen dies dann Reaktions-
Mechanismus. Ublicherweise treffen sich die reagierenden Teil-
chen durch Bewegung (Warme-Bewegung der Teilchen, BROWNsche
Molekularbewegung, Diffusion). Ist die Energie des ZusammenstoRes
ausreichend gro3, dann wandeln sich die Teilchen in die, eines
anderen Stoffes.

Im nebenstehenden Beispiel ist dies fur eine Reaktion von
Cohlenstoff mit Sauerstoff dargestellt.

Als chemische Gleichung stellen wir das dann so dar:

C+ O, — CO, AgH = - kJ / mol

Die meisten chemischen Reaktionen sind kdénnen auch umge-
kehrt ablaufen. Haufig ist aber eine Richtung deutlich bevorteilt,
so dass man die andere Richtung vernachléassigen kann.

C + O, =— CO, AgH = - kJ / mol

Treffen sich die Teilchen ohne die notwendige Energie fir eine
Reaktion (Aktivierungs-Energie), dann prallen sie von einander
ab (untere Abbildungs-Reihe). Durch ZusammenstofRe mit anderen
Teilchen kdnnen sie Energie aufnehmen, bis diese irgendwann
fur eine Reaktion reicht.

Viele Reaktionen brauchten sehr hohe Start-Temperaturen und extreme pH-Werte (z.B. Redoxreak-
tionen und viele Séure-Base-Reaktionen). Diese Bedingungen sind innerhalb einer Zelle aber kaum
realisierbar. Alle Reaktionen laufen in den Zellen "friedlich" nebeneinander bei "Normalbedin-
gungen" und auch ohne groRe energetische Erscheinungen ab. Wie kann das sein? Wie funkti-
oniert denn sowas?
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2.0.1. Prinzipien biochemischer Reaktionen

Alle chemischen Reaktionen in Zellen werden katalysiert. Dies bedeutet, dass sie nur unter An-
wesenheit eines Katalysator ablaufen, der zwar an der Reaktion teilnimmt, aber nach der Re-
aktion unverandert vorliegt. Die Katalysatoren in den Zellen sind die unzahligen Enzyme (Fer-
mente). Man spricht oft auch von Biokatalysatoren. Mit den Biokatalysatoren finden die Reaktio-
nen nun alle unter zellularen Bedingungen (Kérper-Temperatur, Normaldruck, durchschnittlicher pH-Wert)
Statt.

Praktisch laufen alle stofflichen und energetischen Umsetzungen in sehr kleinen Schritten ab.
Der Ausgangsstoff (AS) — haufig einfach nur als Substrat bezeichnet — wird Uber verschiedene
Zwischenprodukte (ZwP) in das Reaktionsprodukt gewandelt.

Enzyml Enzym?2 Enzym3 EnzymN

AS — = ZwP1 — =  ZwWP2 S S . S S RP

Fur jede einzelne Teilreaktion (Einzelschritt) ist ein passendes Enzym notwendig.

Auch hier sind Hin- und Ruckreaktionen fur die meisten Teilschritte beobachtbar. Nur in selte-
nen Fallen wird nur eine Richtung durch das Enzym realisiert oder Hin- und Ruckreaktion
lauffen ungefahr gleichstark ab.

Enzyml Enzym2 Enzym3H EnzymN
AS —_— ZWP1 —— =  ZWP2 = . - RP
Enzym3R

Manchmal sind fur Hin- und Ruckreaktion auch unterschiedliche Enzyme verantwortlich.
In der Praxis kommen dann noch Verzweigungen und Zusammenfiihrungen — bis hin zu Kreis-
laufen (Cyclen) — vor.

Enzyml Enzym2 Enzym3 EnzymN
AS — WPl @ ——— = ZWP2 e e —n RP
EnzymX EnzymY
ZwPX ZwPY

Die Summe solcher Reaktionsschritte (Reaktionsketten) nennt man Metabolismus (oder auch
Stoffwechsel). Oft werden groRRere und typische Reaktionsablaufe unter einem speziellen Meta-
bolismus gefiihrt (z.B. Glykolyse-Metabolismus). Alle Metabolismen bilden ein bis heute nicht
vollstandig aufgeklartes chemisches Netzwerk. Und gerade dies scheint aber das Leben an sich
zu sein.

Grundsatzlich wird zwischen aufbauenden Vorgangen — also die Bildung korpereigener Stoffe —
und abbauenden Vorgangen ((teilweiser) Abbau kérpereigner Stoffe) unterschieden.

Aufbauende Prozesse bzw. Stoffwechsel-Wege werden Anabolismus genannt. Katabolismen
(Einzahl: Katabolismus) beinhalten die abbauenden Reaktions-Folgen. Der Auf- und Abbau
einer Substanz wird auch als Turnover bezeichnet.

Anabolismus und Katabolismus laufen Ublicherweise gleichzeitig ab und stehen in einem ge-
wissen Gleichgewicht. Die Zelle steuert die Lage des Gleichgewichtes, in dem sie mal den Auf-
bau und mal den Abbau bevorzugt, jenachdem was gerade gebraucht wird.
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Auf der ndchsten Seite sehen wir ein Beispiel fur einen Metabolismus. Hier handelt es sich vor-
rangig um die Glycolyse — ein zentraler Teil der Dissimilation. Die einzelnen Stoffe sind an den
Knoten eingetragen. Die Pfeile kennzeichnen die Reaktionsrichtung. Die eckigen Késtchen mit
den Nummern stehen fir die gebrauchten Enzyme. Auf das Prinzip der Nummerierung gehen
wir spater kurz ein (= 1.1. Enzyme und enzymatische Reaktionen).

Wie man sieht — existieren neben den geraden Wegen (normale Reaktionsketten) — auch oft
Alternativwege.

Hucleotide sugars
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interconversions
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Q: www.kegg.com Glycolyse- u. Glucogenese

Dies macht die Flexibilitat des zellularen Stoffwechsel aus, zum Anderen wird aber auch gerade
dadurch die Erforschung und das Verstandnis des Stoffwechsels so schwierig.
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Aus evolutionarer Sicht ist der Stoffwechsel die Lebensader. Der Gesamt-Metabolismus (einer
Zelle) kann sich scheinbar teilen und in neuen Zellen weiterlaufen. Einmal angehalten oder
nachhaltig gestort — kommt ein Metabolismus nicht wieder in Gang. Das Leben ist dann ausge-
I6scht. Nur aus lebenden Zellen (Stoffwechseln / Metabolismen) kénnen wieder lebende Sys-
teme entstehen. So gesehen ist das Leben in unseren Zellen die Fortsetzung des Stoffwechsels
der ersten lebenden Einheit. Nattrlich haben sich in den vergangenen Milliarden von Jahren
viele Anderungen und Anpassungen ergeben — viele konnen wir nachweisen, andere nur ver-
muten.

Aafgaben:

l. Definienen Sce die Begriffe Wetaboliomus, Anaboliomus und Ratabolismus!

2. Geben Sce fin das folgende Reaktions-Schema — dae Medell-taft Ausschnitte des
Stoffwechoels einer Belle danstellen soll — an, we man 5.B. einen oder melnere Meta -

Enzymli2 Tnzy Enzymd3
Substratl ————= Substrat2 Enzym23 Substrat3 -(M Substrat4

Enzym21

EnzymDB

EnzymAB EnzvimnBC Frzy Enzy 7
SubstratA =————> SubstratB ——275Cs substratc £22CD o g ibstratD —L12MPEL g bstrate
EnzymBA

EnzymCF| | EnzymFC

EnzymFG
SubstratF =——————> SubstratG

EnzymG

5. Beantedlen Sce. welche den Substrate ale Tatnotoffe fén die Gelle diencn! Welche sind
daven essentiell? Begrinden Sie! (Wie gelien dabei davon aus, dass alle Substrate in
der Belle gebraucht werden. )

4. Danch eine Wutation (im genetischen Watenial) bomt eo sum Yerlust des Engymell.
tiat dicse? Enliutenn Sie ansfiilnlich!

5. Duncti andene Mutationen bommt es jeweds su folgenden Verdnderungen:

a) Das EwgymBC iot nun das EngymE7.

¢) Dae Enzym@D word funkstionsuntiiclitiy.

¢) Das Ewgym B wird funbtionsuntiichtiy.

d) Das Ewgym4E lbann wan woch Subetnatr? in C umuwandeln.

Deésbutionen Sce die maglichen Yerdnderangen and Ronsegquensen, die sich den jewedligen
Verinderuny ergeben! Welehe den "mutienten” Gellen binnten ilerteben?
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2.0.2. Baustein-Modell eines Metabolismus

Unser Baustein-Modell basiert auf den berihmten Plastik-Bausteinen,die wir wohl alle aus un-
serer friihen Jugend kennen (Lego® oder wie sie sonst so hieRen). Natlrlich Ubernimmt in un-
serem Modell nicht eine Person die Bearbeitung, sondern dass mach "dumme" Maschine bzw.
Roboter, die jeweils ganz spezielle Aufgaben tbernehmen. In den Abbildungen sind diese im-
mer grau-schwarz gezeichnet. Die Maschinen oder Roboter knnen immer nur ganz spezielle
Operationen ausfuhren, also z.B. einen roten 8er-Baustein auf einen gelben setzen usw. usf.
Dies entspricht in der Stoffwechsel-Realitat den Enzymen, die auch jeweils eine ganz spezielle
Aufgabe Gibernehmen, z.B. eine ausgewahlte Hydroxyl-Gruppe (OH-Gruppe) eines ganz bestimm-
ten Zuckers in eine Carboxyl-Gruppe (CHO-Gruppe) umzuwandeln.

Um eine groRere stoffliche Umsetzung in der Zelle durchzufiihren, werden viele kleine Reakti-
ons-Schritte aneinandergekoppelt. In unserem Baustein-Modell sind es mehrere Roboter, die
hintereinander angeordnet sind und nach und nach die Umformungen vornehmen.

Der abgebildete Produktions-Ablauf stellt aus einem blauen Baustein einen speziellen bunten
Baustein-Block her. Die Forder-Bander zwischen den einzelnen Maschinen sollen die Diffusion
verdeutlichen.

Realitat Baustein-Modell Bemerkungen / Hin-
(Darstellung) weise
Enzym Roboter / Maschine
(grau, schwarz)
Stoff / Substrat / Baugruppe | Plastik-Bausteine in der Realitat passt nicht
(diverse Farben) jede Stoffgruppe oder jede
Baueinheit auf eine oder zu
einer anderen, wie bei den
Bausteinen
Diffusion Forderband
Metabolismus Folge von Maschinen / Robotern >
FlieRband

Aufgatben:

. Ronute der Becspiel - Baustein-Block auch in einer "wonmalen chemischen Reaktion"
gebildet wenden? Wee méisote das ausseten? Wee winde dic Reaktion - Pleichung audse-
ten?

Wean e aus Tlner Sccht uccht getien sollte, dann begrinden dicses genauer!

2. Siud fiin dic Ferotelluny des Beispiel-Blockes auch andere Produlitions-Holyen

(Wetaboliomen) denttban? Begréinden Sce Ve Meinung!
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3. Enzyme (Wirkstoffe)

3.0. Allgemeines zu Enzymen

Enzyme sind die Katalysatoren der Zelle. Friiher wurde fiir sie weitaus haufiger die Bezeich-
nung Fermente verwendet. Katalysatoren sind Stoffe, die das Reaktionsgeschehen beeinflus-
sen (meist beschleunigen) und am Ende der Reaktion wieder (unverbraucht) vorliegen. Durch
einen veranderten Reaktionsverlauf der Katalyse (Reaktionen mit Hilfe von Katalysatoren) ergibt sich
eine geringere Aktivierungsenergie im Vergleich zur nicht-katalytischen Reaktion.

Alle Enzyme basieren auf Proteinen. Sie entstammen also

prinzipiell biologischen Systemen. Was nicht heil3en soll,

dass sie nur innerhalb von Zellen usw. arbeiten kdnnen.

Viele Enzyme kdnnen auch auferhalb und noch nach dem

Tod der Zelle od. des Organismus weiter arbeiten. Sie sind

die eigentlicher "Arbeiter" der Zelle. Die Objekte ("werksti-

cke") an denen sie ihre Arbeit verrichten, nennt man Sub-
strate. Enzyme heil3en deshalb auch Biokatalysatoren.

Allen gemeinsam ist die Besonderheit, dass sie bei tblichen

Lebensbedingungen funktionieren. In der chemischen In-

dustrie ist so etwas nur mit wenigen Katalysatoren und

auch nur bei relativ wenigen Reaktionen mdglich. Die meis-

ten Katalysatoren (oft sind es Metalle oder Metalloxide) missen

zum Arbeiten eine bestimmte Betriebstemperatur (typisch:

zwischen 200 und 800 °C) haben.

Die Natur ist mit ihren Betriebstemperaturen im Bereich der "Zimmertemperatur" der techni-
schen Chemie Millionen von Forschungsjahren voraus.

Enzyme erhalten Namen, die zumeist den bearbeiteten Stoff (das Substrat) und die Funktion (Auf-
gabe oder Art der chemischen Reaktion) anzeigen. Die Namen enden Ublicherweise auf —ase. Viele
Enzyme haben (zusatzliche) Trivial-Namen (z.B. Endopeptidase (Verdauungsenzym des Magens): Pepsin).
Zur eindeutigen Kennzeichnung der Millionen verschiedener Enzyme und sicheren Unterschei-
dung wird heute ein Ziffern-Code verwendet (vergeben von der E.C. — Enzyme Commission). Die Eintei-
lung ist kuinstlich und orientiert sich im Wesentlichen an der chemischen Funktion des Enzyms.

Im E.C.-Code entsprechen die funktionsorientierten Gruppen den primaren Nummern 1 bis 6.
Die Folgenummern beschreiben die Untergruppen bzw. Unterfunktionen
eines Enzyms (2. und 3. Nummer). Die letzte Nummer ist die Reihen-
nummer zum Aufzdhlen der Enzyme in der entsprechenden Sub-Sub-
Klasse/-Gruppe.

Durch die mehrfache Untergliederung erhalt man letztend-
lich einen Vier-Zahlen-Code. Fiur Pepsin lautet er z.B.:
3.4.23.1.

Daneben existiert noch ein Vier-Zeichen-Code, der in vielen Protein-
Datenbanken (z.B.: RCSB PDB -> www.rcsb.org) verwendet wird. Hier
wird dann das menschliche Pepsin unter 1PSO gefuhrt. Weiterhin exis-
tiert noch eine gebrauchliche Benennung Uber die Gene, auf deren Basis
die Proteine in der Zelle produziert werden. Bei Pepsin wiirde der Name
dann PGAS lauten.

Betrachtet man den Bau eines Enzym's genauer, dann stellt
man fest, dass neben einem Protein-Teil auch noch ein
kleinerer Nicht-Protein-Teil vorhanden ist y o

. Lo . blau: Atome des Enzym-Eiweil3;
Alle Enzyme bestehen zum Grof3teil aus Eiweil3en (Protei- :

. . gelb: Substrat)
nen oder Proteiden). Sie haben deshalb auch sehr groR3e Q: www.rcsb.org
molare Massen (typisch 200.000 g/mol (20000 d (d = Dalton =
1,66 * 10** g = 1 u) und schwerer).

Die einatomigen, kleinmolekularen oder kristallinen Katalysatoren in der technischen Chemie
sind im Vergleich dazu sehr klein.

Die Atompackungsdichte der Enzyme ist relativ hoch, obwohl in ihrem Inneren noch viele Hohl-
raume existieren.

a-Amylase (Kalotten-Modell:
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3.0.1. Einteilung der Enzyme nach ihrer Funktion

In der klassischen Biochemie werden die Enzyme nach ihrer Funktion eingeteilt. Dabei werden
chemische Kriterien in den Vordergrund geschoben. Dies darf aber nich dartber hinwegtau-
schen, dass Enzyme einer Funktions-Gruppe sehr unterschiedlich gebaut und zusammenge-

setzt sein kdnnen.

Gr. | Name Funktion(en) Beispiel(e)

E.C.-Code Substrat: funktioneller Name
(Enzym-Name) (Trivialname(n))

1. | Oxireduktasen | fihren  Redoxreaktionen | 1.1.1.1 Alkohol: NAD-Oxidoreduktase

durch (Alkoholdehydroxyreduktase)
1.9.3.1. Cytochrom c: O,-Oxireduktase
(Zytochromoxydase)

2. | Transferasen | Ubertragen funktionelle | 2.3.1.9. Acetyl-CoA: Acetyl-CoA-
Gruppen / Molekdlteile von | Acetyltransferase (Acetyl-CoA-Acetyl-
einem Ort / Molekll zu / | transferase, Azetoazetyl-CoA-Thiolase)
auf einem anderen 2.6.1.1. L-Aspartat: 2-Oxog|utarat-Ami-

notransferase (Aspartat-Aminotransferase)

3. | Hydrolasen spalten Bindungen mit | 3.1.1.3. Glycerolesterhydrolase (Lipase)
Hilfe von Wasser auf 3.2.1.1. a-1,4-Glukan-4-Glukan-

Hydrolase (a-Amylase)
4. | Lyasen spalten von komplexen | 4.1.1.1. 2-Oxosaure-Carboxylyase
(Synthasen) Molekiilen in kleine Pro- | (Pyrovatdekarboxylase)
dukte od. Aufbau von Mo-
lekilen ohne Wasser als
Reaktionspartner  (Bildung
und Aufldsung von Doppelbin-
dungen)
5. | Isomerasen umwandeln eines Isome- | 5.3.1.1. D-Glycerolaldehyd-3-Phosphat-
res in ein anderes Ketoisomerase (Triosephosphatisomerase)
5.3.1.9. D-Glucose-6-Phosphat-
Ketoisomerase (Glucosephosphatisomerase)
6. | Ligasen zusammensetzen von | 6.1.1.7. L-Alanin: tRNS-Ligase (AMP)
(Synthetasen) | komplexen Molekilen aus | (Alanyl-tRNS-Synthetase)
einfachen (meist unter | 6.4.1.1. Pyrovat: CO.-Ligase (ADP)
Abbau von ATP) (Pyrovatkarboxylase)
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3.0.2. struktureller Bau von Enzymen

Im Band-Modell (Bandermodell) kann man die
Sekundarstruktur (Helikalisierung oder Faltung der
Primarstruktur  (Polypeptidkette)) und die
Tertidrstruktur (Faltung der Sekundérstruktur) be-
sonders gut erkennen.

Neben dem eigentlichen Einwei3-Kdrper
("Apo"-Enzym) gehort meist noch eine ande-
re funktionelle Einheit dazu — das "Co"-
Enzym. Zusammen nennt man alles "Holo"-
Enzym. Ist das Coenzym standig an den
ElwelB—Korper (quenzym) geb_unden, Myoglobin (Muskelfarbstoff),
spricht man von einer prosthetischen Band-Modell
Gruppe. Cosubstrate oder auch Q: de.wikipedia.org (Aza Toth)
Cofaktoren werden nur fur den Verlauf der

Reaktion kurzzeitig (temporar) an den

EinweiRkdrper gebunden.

Sie werden dann im Laufe der Enzym-Arbeit verandert oder verbraucht und missen standig
neu erneurt werden. Nach der Stoffumwandlung werden die (verbrauchten) Co-Substrate bzw. —
Faktoren dann wieder abgespalten.

mogliche Zusammensetzungen fur ein Enzym:

allgemein:
vollfunktionsfahiges _ Protein-Anteil Nlcht-Prqteln-
Enzym = + Anteil
(Holoenzym) | (Apoenzym) (Coenzym)
spezielle Varianten:
Holoenzym — Apoenzym + Cofaktor
zeitweise gebunden
Holoenzym Apoenzym + prosthetische Gruppe

relativ fest verbunden

Holoenzym — Apoenzym

Will man bestimmte Details oder Besonderheiten eines Enzyms besonders deutlich abbilden,
werden sehr verschiedene Darstellungs-Mdglichkeiten genutzt. Eine davon ist die oben auf-
gezeigt Band- bzw. Bander-Modell-Darstellung. Hier werden neben rdumlichen Eigenschaften
besonders die Sekundar- und Tertiar-Strukturen eines Proteines (Enzyms) hervorgehoben.

Bei anderen Modell geht es mehr um die Atom-Anordnung oder die Packungs-Dichte bzw. Ami-
nosaure-Anordnung.
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ein Enzym in verschiedenen Modell-Darstellungen:

Triose-Phosphat-lsomerase
(Atom-Stab-, Band- u. Raum-Modell)
Q: en.wikipedia.org

weitere Beispiele fir Enzyme / Modell-Darstellungen:

menschliches Enzym
(Atom-Geriist ohne Wasserstoff)
Q: BOINC WorldCommunityGrid
HumanProteomeFolding-Project
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3.0.3. Funktionsweise von Enzymen

In den nachfolgenden schematischen Modellen werden die Stoffe in primitiven geometrischen Formen gehalten, um
ein Nachvollziehen / Abzeichen / Experimentieren mit dem Modell méglicht einfach zu gestalten. Die realen GréRen-
proportionen werden ebenfalls vernachlassigt.

Modellhaft kann man sich den Ablauf einer enzymatischen Reaktion etwa so vorstellen:

; Substrat / Stoff

o Diffusion
Diffusion

Aktivierung Umwandlung
Produkte

aktives *
s, S S G 4

Enzym Enzym-Substrat-

T Komplex

Das Substrat (der umzuwandelnde Stoff) gelangt durch Warmebewegung (BROWNsche Mole-
kularbewegung, Diffusion) zum Enzym. Das Substrat muss sich zuerst am aktiven Zentrum des
Enzyms anlagern. Das aktive Zentrum ist der Teil des Enzyms, an dem dann nachfolgend die
konkrete Aktivitdt des Enzym (- die chemische Reaktion -) stattfindet. Substrat und aktives Zentrum
passen raumlich zueinander. Auch andere Molekil-Eigenschaften, wie z.B. Ladungen und
VAN-DER-WAALS-Beziehungen sorgen flr eine sehr genaue Passung.

Der gebildete Enzym-Substrat-Komplex kann nun im nachs-
ten Schritt die eigentliche Reaktion ausfihren. Nach der
Umwandlung des Substrates wandern die Produkte (eins
od. mehrere) ab. Das Enzym wird wieder frei und steht fir
erneute Reaktionen zur Verfigung. Man spricht auch vom
katalytischen Zyklus.

Voraussetzung fur den Ablauf der enzymatischen Reaktion
ist eine genaue Passung des Substrates in das aktive Zent-
rum. In der Biologie beschreibt man solche notwendigen
raumlichen Ubereinstimmungen mit dem Schliissel-
Schloss-Prinzip.

Nur wenn der Schlissel (Substrat) exakt in das Schloss
(Enzym) passt, dann kann das Schloss auch arbeiten — also
das Enzym die Umwandlung durchfiihren.

Das Schliussel-Schlo3-Modell (-Prinzip) hat sich in der Pra-
Xis als nicht ganz realistisch herausgestellt.

Substrat
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Seit man die Raumstruktur von
Substraten und Enzymen genauer
bestimmen kann, weiss die Wis-
senschaft, dass besonders Enzy-
me wahrend der  Substrat-
Aufnahme eine deutliche Struktur-
Veranderung durchmachen. Das
Enzym besitzt im aktiven Zentrum
also gar nicht die vorgefertigte
"Schlo3"-Struktur, sondern bildet
diese erst mit der Aufnahme des
Substrates selbst heraus.

Dadurch wiederum wird das En-
zym in den "Arbeits-Modus" ver-
setzt (Enzym-Subtrat-Komplex)
und vollzieht nun die entsprechen-
de Umwandlung.

Diese moderne Betrachtung wird im Modell der induzierten Passform (engl.: induced fit) zu-

sammengefasst.
Mit diesem Modell 1&Rt sich nun auch erklaren, dass bestimmte Enzyme mit rAumlich verschiedenen Substraten z.T.
unterschiedliche Reaktionen durchfiihren.

Ein Enzym ist also das praktisch ein (molekulares) Werkzeug. Durch besondere strukturelle
Kniffe ist das Werkzeug leicht benutzbar, wie eine Zange mit langen Hebelgriffen. Das Substrat
ist dann das Werkstiick, an dem das Werkzeug arbeitet.

oONO,
Q_ @
Substrat
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3.0.3.1. das Baustein-Modell der Enzym-Funktionsweise

Zum Verdeutlichen der Arbeitsweise eines Enzyms
verwenden wir hier ein gut verstandliches Modell, mit
dem sich jeder schnell identifizieren kann, wenn er in
der Kindheit mit Lego® oder &hnlichen Bausteinen ge-
spielt und gebaut hat.

Jedes Enzym fihrt praktisch nur jeweils eine spezielle
Aufgabe aus. In unserem Modell ist dies eine spezielle
Baustein-Stapel-Maschine. Sie stapelt einen orange
Baustein auf einen blauen.

Dies konnte in einer Fabrik ungefahr so ablaufen:

1) Die arbeitsfahige Maschine (grau und schwarz) war-
tet auf sein Werkstlick. Die Maschie entspricht in der
Stoffwechsel-Realitat einem Enzym.

2) Das Werkstlck (blauer Baustein = Substrat) wird
der Maschine durch ein Foérderband zugefihrt. Das
Forderband steht fur die Diffusion — den Antranstport —
des Substrates.

3) Ist das Werkstiick richtig positioniert, dann kann die
Maschine arbeiten. Diese Situation nennen wir im
Stoffwechsel Enzym-Substrat-Komplex.

4) Die Maschine positioniert nun den orangen Baustein
auf dem blauen. Damit ist ein Baustein-Block — ein
Produkt — entstanden.

5) Die Maschine nimmt dann wieder ihre Ausgangs-
Position ein, damit der Block die Maschine verlassen
kann.

6) Durch ein weiteres Forderband (Diffusion) wird nun
das Produkt abtransportiert.

7) In vielen Fallen muss nun noch die Ausgangs-
Situation wiederhergestellt werden. In unserem Fall
muss der orange Baustein zugefihrt werden. Die Re-
generation eines Enzyms ist in der Stoffwechsel-Welt
oft ein extra Energie-aufwandiger Vorgang. Vielfach
wird daz ATP bendtigt.

Danach beginnt alles von vorne, bis die Maschine ir-
gendwann ihren Geist aufgibt (denaturiert), verschrot-
tet (Abbau) und letztendlich eine neue ersetzt wird
(Protein-Biosynthese).

3)
—
4)
— ]
5)
6)
7)
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Exkurs: Katalyse

Betrachten wir zuerst einmal den energetischen Verlauf einer "normalen” Reaktion. Die Aus-
gangsteilchen, der Stoffe A und B reagieren zu Teilchen von C und D (Reaktionsprodukte).

A+B ——= C+D A

Die meisten chemischen Reaktionen E

laufen nicht bei Zimmertemperatur (Stan-
dardtemperatur: 20 °C) ab, weil die Teilchen
nicht die notwendige Energie besitzen,
um bei einem Zusammensto3 eine Um-
wandlung in die Reaktionsprodukte ab-
laufen zu lassen. Es besteht eine ener-
getische Hurde fir die Teilchen. Sie
kommen sozusagen nicht 0(ber den
Berg. Den notwendigen Energiewert fur
eine chemische Reaktion (die eigentliche
Stoffumwandlung) nennt man Aktivie-
rungsenergie (En).

Die Teilchen bedurfen also einer Anregung — sprich Energiezufuhr. Um die Reaktion zu star-
ten, kbnnen die Ausgangstoffe (A + B) erwarmt oder geziindet od.a. werden. Dadurch besit-
zen dann genug Teilchen die notwendige Energie fur eine Umwandlung. Der kurzzeitig exis-
tierende Zwischenzustand (Zwischenprodukt, Intermediat) der angeregten Teilchen A und B
(Der angeregte Zustand wird durch das Sternchen oder ein Doppelkreuz gekennzeichnet.) kann nun abrea-
gieren und wandelt sich unter Abgabe von Energie in die Reaktionsprodukte C und D um.
Wird mehr Energie abgegeben als aufgenommen (z.B. durch die Erwarmung), dann spricht
der Chemiker von einer exothermen Reaktion. Bei geringerer Energieabgabe nennt man es
endotherm. Die Energieabgabe kann auch in einer anderen Form, als z.B. Warmeenergie
erfolgen. Als Vergleichsmafd wird aber immer auf Warmeenergie (???-therm) bezogen. Die
Reaktionsenergie (Egr) wird besser als AzH (Reaktionsenthalpie) bezeichnet.

Bei einer katalytischen Reaktion
kommt ein zuséatzlicher Stoff dazu — der A
Katalysator. Durch ihn nimmt die Reak- E
tion einen anderen Verlauf! Bei einem
Katalysator (steht im Allgemeinen fiir einen
Reaktionsbeschleuniger, Aktivator) hat der AK*+B

neue Verlauf geringere Aktivierungs- KB’
energie-Werte. Schon bei Zimmertempe- EA1 ;
ratur (oder einer geringeren Energiezu- A+B+K Ea,
fuhr) haben mehr Teilchen die notwendi-
ge Energie. Die Reaktion verlauft also AgH=E_ } .
schon vorher, starker und schneller ab. CHDYR
Nach der Reaktion liegt der Katalysator
unverandert vor und kann bei den
nachsten Teilchen "helfend" in das
Reaktionsgeschehen eingreifen.

Das unveranderte Vorliegen nach der Reaktion und die Verénderung der Reaktionsge-
schwindigkeit sind die begriffsbestimmenden Merkmale fir einen Katalysator. Der Begriff
wurde erstmals von BERZELIUS 1836 erwéhnt und dann von Wilhelm OSTWALD (1853 —
1932) definiert.

Hemmt ein Stoff den Reaktionsverlauf, dann spricht man von einem Inhibitor oder Hemm-
stoff.
Allgemein sind Inhibitoren und Aktivatoren also Katalysatoren (im weiteren Sinne). Wegen der

gréReren Bedeutung wird der Begriff Katalysator (im engeren Sinne) oft auch synonym zu Aktivator benutzt. Die
Begriffsdefinition ist also nicht ganz eindeutig!
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Aafgaben:
. Ao Modell féin dew energeti- .
sctien Verlaw) einer Reaktion
wind gern den spontliche Wett- .
stnect swecer Pendonen verwen -

W%WM&WW& ‘ ’
W W wm&m %m oo.oo_-s .1 ._o-o _ .
wenchiedene Sctuationen sa er- ﬁ

geagen  werden  verschieden
' Lecotungofdtiglect an-

ton-
scheidende Personen (gnoff — blein; alt — jung: minnlich — wedlich: schneller - lang -
bedienen hien die wblichen Rilischees!)

Welehe Elemente den Realitdt sind genan dunch welehe Modell- Elemente reprisentiont?
Enldutern Sce Vime Auswatl!

2. Sthiggieren Sce ein Modell fiin eine "wormale" chemische Reaktion auf! Enliutern Sie
anhand des Wodells su welchen otofflicten Vertedungen s nach einer necht langen Zeit
bommr!

3. Wee mdisote dae Medell fir eine batalysiente Reakition aussehen! Beachten Sce, dass
dée "wormale" Reakstion immer woch parallel alblaufen bamwn! Eliutenn Sic Vo Madell!
Distutieren Sce verschiedene Medelle aus Tiner Grappe | Vnem Rano!

4. Geouchit iot wan ein Modell fiir eine sicher inbibitionte Reaktion! Enliutern Sie Tin
Wodell! Setgen Sée das Modell dann in ein Eunergic-Miveau- Schemata {in den
Reakitionsverlany wm!

o e & o
I EH E N E = Em
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3.0.4. Enzymreaktionen mit Coenzymen

Bei den nach- Substrat / Stoff
folgen Betrach- COenzme D
tungen schauen ~— Produkte

wir uns an, wie Z X v
ein  Coenzym > > > —>
(z.B. ein Vita-

min) in das Apoenzym Holoenzym Enzym-Substrat-

Komplex
Reaktionsge- T |
schehen  ein-
greift.
Zu Anfang liegen die einzelnen Kompo- :
nenten (frei) im Cytoplasma vor. Durch A" Zine

Diffusionsvorgdnge gelangen die Teile
nach und nach an die passenden Stellen.
Zumeist muss sich zuerst das Coenzym
anlagern. Erst das fertige Holoenzym be-
sitzt dann ein vollausgebildetes aktives
. . : ; NAD

Zentrum fur das Substrat. A LA™ analogue
Die arbeitsfertige Gesamteinheit wird - ‘ g
auch hier Enzym-Substrat-Komplex ge-
nannt. Sofort kommt eine interne Ketten-
reaktion in Gang.

= Ethanol

Durch innermolekulare  Umlagerungen aktives Zentrum der Alkohol-Dehydrogenase
und kleinere chemische Reaktionen (Zwi-  (Aopenzym-Eiweifs (grau; angedeutete Polypeptid-
schenschritte) wird das Substrat durch kette (Primarstruktur)); NAD-analogue: Coenzym

Q: www.rcsb.org

das Enzym umgewandelt.

Die Reaktionsprodukte werden am Schluss abgespalten. Die
Bindungskrafte zwischen Substrat und Enzym sind rund 10x
bis 500x schwacher, als die innermolekuleren Bindungen. Oft
wird auch noch das Coenzym abgegeben und der Prozess
kann nun wieder von vorne beginnen.

Man unterscheidet — wie wir schon kennen gelernt haben — bei
den Coenzymen zwei verschiedene Arten.

Die eine Art sind die sogenannten prosthetischen Gruppen.
Sie verbleiben dauerhaft am Enzym. lhre Aufgabe liegt dabei
vorrangig darin, die Raumstruktur und das aktive Zentrum des
Holo-Enzyms zu formen. Nur mit der entsprechenden Form ist Apoenzym

das Enzym in der Lage das Subtrat auch aufzunehmen: . ®

Substrat

Substrat / Stoff
prosthetische @ D
Gruppe @ IZ Produkte
X ﬁ
> > —_> e
Apoenzym Holoenzym Enzym-Substrat-

T Komplex |

Bei der zweiten Art nimmt das Coenzym an der Enzym-Reaktion teil. Das Coenzym ist also ge-
wissermal3en auch Substrat, weshalb man es auch Cosubstrat nennt. Ein haufig beobachtetes
Cosubstrat ist z.B. ATP (Adenosintriphosphat).
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Substrat / Stoff
Cosubstrat @ D
w A

Produkte

O[T

Apoenzym Holoenzym Enzym-Substrat-

T Komplex |

Das Cosubstrat wird mit verandert. Im Falle des ATP entstehen z.B. das ADP
(Adenosindiphosphat) oder das AMP (Adenosinmonohosphat). Vielfach werden auch Teile des
Cosubstrates auf das eigentliche Substrat Ubertragen. Bei Reaktionen mit beteiligtem ATP kann
das z.B. ein Phosphat-Rest sein.

Nach vollzogener Reaktion spalten sich die / das Produkt(e) und auch das (verbrauchte)
Cosubstrat ab. Fur eine neue Reaktion mul3 neues Cosubstrat zur Verfligung gestellt werden.
Jedes Holoenzym passt im Allgemeinen nur zu einem Substrat. Selten kdnnen ahnliche Sub-
strate von dem gleichen Enzym umgewandelt werden. Das aus Eiweil3-Kdérper und Cosubstrat
gebildete aktive Zentrum ist so gebaut, dass das Substrat hier genau hereinpasst.

Falsche Substrate konnen sich ev. in das aktive Zentrum einlagern - aber letztendlich keine
Passung herstellen. Das Enzym setzt dann das falsche Substrat nicht um.

Blochem_lker bez_elch- Substrat / Stoff

nen diese Eigen-

schaft von Enzymen wa .
auch als Substrat- . .

spezifitat. Nur das ( 3 3 ;

zugehorige (passen-
de) Substrat wird um-
gewandelt. Alle ande- Apoenzym Holoenzym

ren — zuféllig auftau-
chenden Stoffe

— werden normalerweise nicht "beachtet".

Beachten Sie bitte, dass wir in den folgenden Abbildungen zu Enzym-Reaktionen nicht immer alle
Einzel-Schritte und das SchlieRen des Zykluses mit eingezeichnet haben. Es soll hier Wert auf das
Wesentliche gelegt werden! Einige Reaktionen funktionieren auch ohne Coenzym, damit aber nicht
jedes Mal zwei Schemata gezeichnet werden missen, haben wir nur den — etwas komplizierteren —
Fall mit Coenzym verwendet.

@ °.
Unter der Wirkspezifitat (Reaktionsspezifitat) versteht der Biochemiker die Eigenschaft eines
Enzyms immer die gleiche Reaktion (deshalb auch Reaktionsspezifitat genannt) durchzufiihren — es hat
immer die gleiche Wirkung.

Substratspezifitat und Wirkspezifitat sind wesentliche Voraussetzungen fir einen geordneten
Stoffwechsel (Metabolismus).

Fehlt far einen En-

Substrat / Stoff
zym-Substrat-Kom-
plex das notwendige

Coenzym (z.B. durch (
Vitamin-Mangel), dann ( T
bleibt die Reaktion — — >
stecken.
Die eigentlich pas- Apoenzym arbeitsunfahiges

E
senden Substrate NZYM i

kdnnen so nicht um-
gesetzt werden.

BK_EL_Sek.Il_SEW.docx Seite - 21 - (c,p)1998-2015 Isp:dre



Manchmal passen
andere Substrate  substrat # Stoff

doch in das aktive o

Zentrum. Wegen ir- Coenzym K ’
gendwelcher — grofe- w

rer oder kleinerer — t “

Abweichungen im e —_— —_—
Molekil-Bau kommt

es aber nicht zur pResiel Holoenzym gehemmtes wieder verfugbares

. Enzym Holoenzym
Umwandlung dieses y T

"falschen Substrates".

Da der "falsche" Stoff den normalen Prozef3 aufhalt / hemmt, wird er auch als Hemmstoff / Inhi-
bitor (lat.: inhibeo = behindern, beschranken) bezeichnet.

Nachdem der Inhibitor abgewandert ist, beginnt die Konkurrenz um das aktive Zentrum wieder
von vorn. Je nach Konzentration von Substrat und Inhibitor gelangt mal der eine oder das ande-
re Stoff haufiger ins aktive Zentrum.

Dies nennen wir reversible Hemmung. Die Hemmung erfolgt nur solange der Hemmstoff das
aktive Zentrum blockiert. Durch Abwanderung des Hemmstoffs ist der Hemmeffekt umkehrbar
(reversibel).

Die Anlagerung des

Hemmstoffs kann

aber auch so fest Substrat/ Stoff

sein, dass sich das Inhibitor /
"falsche”  Substrat CoezyM BHemmstoﬁ ®

nicht wieder abtren- B

nen kann. Es steckt T

im aktiven Zentrum > > | —

fest. Das Enzym wird T
blockiert und kann im Apoenzym Holoenzym gehemmtes gehemmtes
Weiteren keine Um- Enzym Enzym

wandlungen mehr

durchfuhren.

Da diese Beeinflussung der Enzymaktivitat nicht mehr umkehrbar ist, sprechen wir von irrever-
sibler Hemmung. Sachlich entspricht das der Denaturierung (Gerinnung) der Enzym-Proteine.
Diese kdnnen nur noch abgebaut werden.

Auch wahrend der natirlichen Stoffwechsel-Vorgdnge kommt es stéandig zum Abbau von En-
zymen. Die Abbau-Enzyme konnen ja nicht "wissen" / "erkennen”, ob ein Enzym noch ge-
braucht wird. Durch Genexpression (einschlieRlich der Transkription) und Protein-Biosynthese (Trans-
lation) werden standig neue Enzym-Molekule nachgebildet (- LJ Genetik).

In der Natur hat man auch Enzyme gefunden, die durch einen anderen Stoff noch aktiver wur-
den. Meist liegt der Anlagerungsort fir solche Stoffe aber nicht direkt am aktiven Zentrum. So
aktivierte Enzyme arbeiten schneller. Man bezeichnet den aktivierenden Stoff deshalb als Akti-
vator. Prinzipiell kbnnen Coenzyme auch als Aktivatoren aufgefasst werden.

Die groR3te bekannte Steigerung (Aktivierung) der Reaktionsgeschwindigkeit fiir ein Enzym liegt
bei einem Faktor von 10°* (Trilliarden) im Vergleich zur normal ablaufenden Reaktion. Norma-
lerweise sind es aber nur Steigerungen um das 1.000- bis 1.000.000-fache.

Genau so gibt es aber auch Stoffe, die an einem — vom aktiven Zentrum entfernten Ort anla-
gern und das Enzym hemmen. Mehr dazu finden Sie bei der Regulation der Enzymaktivitat (=
3.2. Requlation der Enzymaktivitét (Modulation)).

In der Evolution wurden und werden Enzyme hinsichtlich mehrerer Faktoren optimiert. Neben
der Reaktionsgeschwindigkeit sind dies noch die Stoffspezifitat und die die Bindungsstarke.
Gerade die Bindungsstérke ist ein heikler Punkt. Ist sie zu stark, dann kann es zur Verzdgerung
der Reaktion kommen. Die Produkte bleiben zu lange am Enzym und blockieren so einen Neu-
start des enzymatischen Prozesses. Wenn die Bindungsstarke dagegen zu gering ist, dann
kann das Substrat schon friihzeit wieder abdiffundieren (vor der Umwandiung) und der Gesamtpro-
zess verzogert sich unndtig, weil effektiv gerade kein Substrat-Umsatz erfolgen konnte.
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Exkurs: Coenzym A

Coenzym A (Kugelstab-Modell)
Q: de.wikipedia.org (Benjah-bmm27)

Coenzym A (Strukturformel)
Q: de.wikipedia.org (Benjah-bmm27)

Reste:

1: 3'-phosphaoryliertes-Adenosin

2: Phosphor-Saure

3: 3: Pantoinsaure (Dihydroxy-Dimethyl-
Butansaure)

4: B-Alanin

5: B-Mercapto-ethylamin
(Thioethanolamin, Cysteamin)

Abschnitte:

1+2: 3'-phosphoryliertes-Adenosin-
diphosphat

3+4: Pantothensaure

3+4+5: Pantethein
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Exkurs: Vitamine als Coenzyme

Die grol3e Bedeutung der Vitamine fur den Menschen ist jedem bewusst. Die Erklarung ihrer
Notwendigkeit fir unsere Gesundheit, liegt in ihrer Verwendung im Zell-Stoffwechsel. Vita-
mine sind zumeist Coenzyme. Somit sind sie flr eine Vielzahl von enzymatischen Reaktio-
nen unbedingt notwendig. Fehlen die Coenzyme, kdnnen Stoffe nicht ab- oder aufgebaut
werden. Sammeln sich z.B. giftige Stoffe an, weil sie nicht schnell genug abgebaut werden,
dann sind schadliche Wirkungen zu verzeichnen (die Zelle und wir werden krank).

Auch die Bildung von Stoffen kann lebensnotwendig sein. Fehlt der eine oder andere Stoff,
dann bleibt der Stoffwechsel ev. stehen oder sucht sich andere Wege (Metabolismen) als
Ausweg. Meist ist auch dies mit negativen Auswirkungen verbunden.

Wirkstoff Funktion Vitamin

andere essentielle St.
Thiaminpyrophosphat Cocarboxylase (Coenzym der | B; (Thiamin)
(TPP) Decarboxylasen)
Flavinmononucleotid Coenzyme von | B, (Riboflavin, Laktofla-
(FMN) Hydrogentreansferasen und des | vin)
Flavin-Adenin-Dinucleotid | Enzyms NADH-Dehydrogenase
(FAD)
Nicotinamid-Adenin- enzymatische Komplemente von | B (Niacin)
Dinucleotid Hydrogentransferasen
(NAD)
Nicotinamid-Adenin-
Dinucleotidphosphat
(NADP)
Coenzym A enzymatische Komplemente der | Bs (Pantothensaure)
(CoA) Acyltransferasen

Pyridoxal-5'-phosphat

Coenzym der Aminotransferasen

Bs (Pyridoxin)

Tetrahydrofolsaure

Coenzym der Formiattransferasen

By (Folsaure)

Ascorbinsaure

enzymatische Komplemente einer
Hydrogentransferase

C (Ascorbinsaure)

Biotin Coenzym der Carboxylasen H (Biotin, Bios H)
Phyllochinon wahrscheinlich an Redoxvorgangen | K;

beteiligt
Ubichinon an Redoxvorgangen in Mitochond- | Q

rien beteiligt

Plastochinon an Redoxvorgangen in Plastiden
beteiligt

a-Liponséure enzymatische Komplemente einer | o-Liponsaure
Hydrogentransferase

aus /14/ geandert

Internet-Links:
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3.1. Abhangigkeit der Enzymaktivitat

Die Aktivitdt von Enzymen ist im Wesentlichen von der Substratkonzentration, der Konzentrati-
on anderer Stoffe (Hemmstoffe oder Aktivatoren), der Temperatur und dem pH-Wert abhangig.

Die Beeinflussung der Enzymaktivitat durch andere Stoffe wird Modulation genannt. Erst durch
sie ist ein geregelter bzw. gesteuerter Ablauf von Stoffwechsel-Prozessen maglich.

Als Maf} fur die Enzymaktivitat wird die Reaktionsgeschwindigkeit genutzt. In Experimenten
werden dabei die unterschiedlichen Stoffumséatze je Zeiteinheit erfasst.

Im Lebenmittel-produzierenden und —verarbeitenden Bereich — einschlie3lich dem privaten
Haushalt — ist die Beeinflussung der Enzymaktivitdt von ganz entscheidender Bedeutung.
Letztendlich sind es die Enzyme aus den Lebensmitteln selbst oder solche aus Bakterien, Pil-
zen usw., die fur Veranderungen an und in den Lebensmitteln verantwortlich sind.

3.1.1. Substratabhanqgigkeit der Enzymaktivitat

Das die Aktivitat eines Enzyms von der Substratkonzentration abhangen muss, ist jedem wohl
klar. Ein Enzym, das kein Substrat "vorfindet", kann auch nichts leisten. Liegt genug Substrat
vor, dann kann das Enzym arbeiten. Da liegt der Schluss nahe, dass je mehr Substrat da ist
auch das Enzym schneller arbeiten musste. Dem ist aber nicht so. Untersuchungen haben ge-
zeigt, dass die meisten Enzyme eine hyperbolische Beziehung zwischen Substratkonzentration
und Reaktionsgeschwindigkeit (Enzymaktivitat) zeigen.

Substratabhangigkeit

I
Enzymakt.

| max. Enzymaktivitat

|ha|bmax. Enzymaktivitét |

¥ MICHAELIS-MENTEN-Konzentration / -

Konstante

Substratkonzentration

Der Anstieg im ersten Teil der Kurve ist durch den steigenden Umsatz bei steigender Konzent-
ration gut zu erklaren. Wenn nun aber zu viele Substrat-Molekiile da sind, dann "drangeln" sich
die Molekile vor dem aktiven Zentrum. Auch die Produkte miissen immer erst einmal abtrans-
portiert werden. Die Teilchen behindern sich also gegenseitig. Dies wird umso starker, je mehr
Substrat zur Verfligung steht. Weiterhin bendtigt jeder Subtratumsatz auch eine bestimmte Zeit.
Diese ist von der Konzentration des Subtrates unabhangig — bestimmt aber den maximalen
Umsatz in einer bestimmtene Zeit.
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Unter Beachtung aller Effekte und Bedingungen
ergibt sich eine bestimmte Reaktionsgeschwin-

digkeit RG fir das Enzym (Umsatzrate; Enzym-
aktivitat). Praktisch wird diese durch die Verande-

rung der Substrat-Konzentration c[S] in einer

bestimmten Zeit t gemessen.

RG

_ACIS] _c,[S]-c,[S]

t

tz _tl

Wegen der raumlichen (sterischen) Behinderung und der begrenzten Arbeitsrate kann das En-
zym seine maximale Arbeitsgeschwindigkeit fast niemals erreichen.
(Bei vielen Enzymen kommt es auch bei noch héherer Substratkonzentration zu einem Abfall der Aktivitat.)
Als Kennwert fur die Aktivitdt eines Enzyms wird

die MICHAELIS-MENTEN-Konstante K,
Sie ist als die Substratkonzentration c[S] defi-

benutzt.

niert, die eine halbmaximale Reaktionsgeschwin-

digkeit ermdglicht.

KM

_RG,,
2

c[S]

Der Deutsche Leonor MICHAELIS (1875 — 1949) und die Kanaderin Maud MEeNTEN (1879 — 1960) verdffentlichten 1913
ihre grundlegenden Arbeiten zur Enzym-Kinetik.

Enzym Substrat Kuv [uM] = | Wechselzahl
[umol ¢ | [s7]

Carboanhydrase CO, 8000 600000
3-Ketosteroid-Isomerase 280000
Acetylcholinesterase 25000
Lactat-Dehydrogenase 1000
Chymotrypsin 5000 100
Threonin-Desaminase 5000

B-Galactosidase Lactose 4000
Pyrovat-Carboxylase HCOs 1000
Pyrovat-Carboxylase Pyrovat 400
Arginyl-tRNA-Synthetase ATP 300
DNA-Polymerase | 15
Pyrovat-Carboxylase ATP 60

Penicillinase Benzylpenicillin 50 2000
Tryptophan-Synthetase 2
Lysozym 6 0,5
Arginyl-tRNA-Synthetase Arginin 3
Arginyl-tRNA-Synthetase tRNA 0,4
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Aufgaben (for die gethobene Ansprachebene) :

l. Bestimmen Sce die Mavimalaktivitst dee Enzym aus dem in Diagnamm dargestellten
Versuctoergebuissen! Stellen Sce Tinen Went fir eine statistische Auswentung an der
Tafel yun Verfdigung! Benechnen Sce den Wittelwent den Vorochlige!

2. Enstellen Sce sich eine Werntetabelle met den Wenten aus dem Diagramm!

3. Ergdugen Sie nan swei Spalten and benechnen Sie danin die neziprotoen Wente fin dic
Ewpymalkitivitit und die Sulstratbongentration!

4. Stellen Sce die letsten beiden Spalten in einem Diagnamm dar!

5. Bestimmen Sce m und a Viner interpolierten lineancn Funkstion! Geben Sie die Maxi-
malaktivitat and die TNICHAELIS -THENTEN - Ronstante an!

6. Stellen Sce Tinen Went fiin eine statiostische Ausmertung an der Tafel sur Verfdigung!
Bestimmen Sce den Mitteluwent der benechneten Wente! Vergleichen Sce die Witteluwente
won den Alesuny auns dem gegebenen Diagnamm (Hufy. 1) wnd Thnen Berectinungen
(Aufy. 5)/

Enzymaktivitéat
6,0

5,0

4

PR ee o0 X

*

*

4,0 PR

3,0 L

2,0

L 4

1,0

0,0
0,0 1,0 2,0 3,0 4,0 50 6,0 7,0 8,0

Substrat-Konzentration
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3.1.1.1. die Substrat-Abhangigakeit im Baustein-Modell

In unserem Baustein-Modell liel3e sich
die Substrat-Abhangigkeit z.B. Uber die
Verteilung der Bausteine auf dem zu-
fuhrenden Forderband beschreiben.
Sind die Bausteine selten, dann wird die
umsetzende Maschine nicht ausgelastet
sein. Kommen die Bausteine zu schnell
an, dann wird es an der Zufihrung ei-
nen Stau geben, der erst mit viel "Hin-
und-Her" mittels des Férderbandes ge-
klart werden kann. In der Realitat mas-
sen die Substrate sich viel hinundher
bewegen, bis sie im richhtigen Rhyth-
mus in die Maschine gelangen.

An der Arbeitstelle der Maschine (akti-
ves Zentrum des Enzyms) kann es zu
Beinderungen und Verklemmungen
(sterische Behinderungen) kommen.
Praktisch miissen auch beachten, dass
in den meisten Fallen bei den Enzymen
der Zugang fur die Substrate der glei-
che Weg ist, wie der Abgang der Pro-
dukte. D.h. schon Substrate und Pro-
dukte behindern sich gleihzeitig.
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3.1.2. Temperaturabhanqgigkeit der Enzymaktivitat

Aus der Chemie kennen wir die

RGT-Regel (Reaktionsgeschwin- /
digkeits-Temperatur-Regel).
Sie besagt, dass bei einer Erho- /

hung der Temperatur um 10 Grad
(bzw. K) die Reaktionsgeschwin-
digkeit um das 2- bis 3-fache
steigt. Selten kann es aber auch

das 10-fache sein. /’

Graphisch dargestellt ergibt sich e
fur jede chemische Reaktion eine 0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0

expotentielle Kurve fir die Abhan-
gigkeit der Reaktionsgeschwin-
digkeit von der Temperatur.
Untersucht man nun die Temperaturabhéngigkeit der Enzymaktivitat, dann erhalt man eine
stark abweichende Kurve.

Im ersten Abschnitt stimmt die
Kurvenform mit der "normalen" N
chemischen Reaktion tberein. Ab / \
einer bestimmten Temperatur wird
der Anstieg geringer und nimmt
nach dem Erreichen eines Maxi-
malwertes fir die Enzymaktivitat

ab. \
Wie kann diese Kurve interpretiert
werden? Z \

Prinzipiell muss ja die RGT-Regel 00 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0
auch fir Enzyme gelten. Schlie3-
lich sind es ja auch nur chemische
Reaktionen, die hier ablaufen.
Naturlich gilt die RGT-Regel auch hier. Bei Enzymen kommt zur reinen Umsatzreaktion eine
zweite Reaktion dazu, die unbedingt mit betrachtet werden muss — die Zerstérungsreaktion
(Denaturierung) des Enzyms selbst. Beide Reaktionen zusammen ergeben die effektive Reakti-
onsgeschwindigkeit des Enzyms, welche wir in Experimenten normalerweise messen.

Enzyme — als typische Proteine — unterliegen der Denaturierung. Bei steigenden Temperaturen
nimmt diese zu. In gleichwarmen Organismen werden die meisten Enzyme schon kurz tber der
normalen Korpertemperatur zerstort. Beim Menschen beobachtet man die ersten messbaren
Denaturierungen kurz oberhalb von 40 °C. Manche Enzyme werden ab 42 °C schnell und dau-
erhaft zerstort (man beachte die Steilheit des Aktivitatsabfalls in diesem Bereich) — der Mensch stirbt letzt-
endlich daran.

Von besonderem wissenschaftlichen Interesse sind Organismen, die bei extremen Temperatu-
ren (Uber 100 °C) in heilRen Quellen oder in den heil3en, rauchenden Schloten (Smoker) der Tief-
see leben. lhre Enzymbestecke dirften sich fir viele (bio-)chemische Produktionen besonders
gut eignen.

Temperatur

Temperatur
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Aafgaben:

l. Bestinmen Sce dew RGT-Fakiton fin dic "wormale" chemische Reaktion (sberee Dia-
gramm) ! Enbilinen Sce. wie Sce vorgegangen sind!

2. Bestimmen Sce den RGT-Faktor der Ewgymneaktion (anterce Diagramm) {ir den
Berecct won 0 bis 50 °C/
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3.1.3. pH-Abhangigkeit der Enzymaktivitat

Viele Enzyme funktionieren nur in bestimmten Medien
— sauer, neutral oder basisch. In anderen Medien sinkt
die Enzymaktivitat sehr stark oder hort ganz auf. Neben
direkten chemischen Einflissen z.B. bei Sauren- oder
Basen-Reaktionen sind aber auch Auswirkungen auf
das aktive Zentrum zu erwarten. Gehort z.B. eine basi-
sche Gruppe zum aktiven Zentrum, die einen sauren
Molekilteil des Substrates "erkennt”, dann kann in ei-
nem sauren Milieu die basische Gruppe neutralisiert
sein. Dem aktiven Zentrum fehlen dann u.U. die Erken-
nungspunkte. Das Substrat wird nicht richtig erkannt
oder eingelagert. Der Enzym-Substrat-Komplex kann
nicht entstehen und die notwendigen internen
Konformationsanderungen im Enzym bleiben aus.
Letztendlich verlangsamt sich dadurch die Umsatzge-
schwindigkeit. Neben der verénderten Erkennung
(Passung) des Substrates kommt es auch zu einer ge-
ringeren Bindungskraft. Dies hat ebenfalls negativen
Einflul3 auf die Enzymaktivitat.

In das verénderte aktive Zentrum kann sich u.U. auch
ein anderes — "falsches" — Substrat setzen. Dieses wird
normalerweise nicht umgewandelt und verstopft mehr
oder weniger nachhaltig das aktive Zentrum.

Veranderungen des pH-Wertes bewirken zumeist eine reversible Beeinflussung der Enzymakii-
vitdt. Nachdem wieder das bevorzugte Milieu vorliegt, funktioniert das Enzym wieder uneinge-

schrankt.

Enzymaktivitat

pH-Abhéangigkeit

0,0 2,0 4,0 6,0 8,0

pH-Wert

Aufgaben:

l. Tutenpretionen Sce die obige graphioche Danotelluny!

10,0 12,0 14,0

2. Wanam becinflusst? ecne geringene Bindungsbraft swischen Engym und Sybotrat — 3. 5.
dunch einen verdndenten A -Went — die Engymakitivitit? Enklinen Sce das Phinomen!
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3.2. Requlation der Enzymaktivitat (Modulation)

Ein grof3es Geheimnis des zellularen Stoffwechsels liegt in der Fahigkeit der Zellen, die einzel-
nen Enzymreaktionen (Metabolismus (Gruppen von Enzymreaktionen)) zielgerichtet zu beeinflussen
— also zu steuern und zu regulieren. Diese Beeinflussung wird auch Modulation genannt.

Viele der Wirkmechanismen sind noch ungeklart. Nur fir wenige Beispiel-Prozesse oder —
Reaktionen sind die genauen Zusammenhange bekannt. Besonders bei den Eukaryonten sind
die Forschungen erst am Anfang.

Die wohl wichtigste Moglichkeit der Beeinflussung der Enzymaktivitat ergibt sich fur die Zelle
Uber die Genexpression. Nur wenn geniigend Enzyme gebildet wurden, dann kann der jeweilige
Reaktionsschritt Uberhaupt ablaufen. Wird sehr viel Enzym nachgebildet, dann erhéht sich die
Chance fur ein Zusammentreffen von Enzym und Substrat in der Zelle.In der Konsequenz steigt
die effektive Enzymaktivitat. Zur Genexpression findet der Leser weitere Ausfihrungen im
Skript "Genetik".

3.2.1. Aktivierung / Inhibition (Hemmunq)

Bei den Aktivierungen und Hemmungen geht zu zumeist um die Beeinflussung der Enzymaktivi-
tat direkt am einzelnen Enzym. Dazu muss klar gestellt werden, dass Aktivierungen relativ sel-
ten sind. Die meisten Beeinflussungen (Modulationen) sind Hemmungen. Der Einfachheit we-
gen beschranken wir uns auch auf diese. Die Grundsatze sind aber auch auf Aktivierungen an-
zuwenden, obwohl hier dann viele Parameter (Enzymaktivitat, RG.x, Kyv) in entgegengesetzter
Richtung verandert werden.

Die Beeinflussung durch andere Stoffe kann entweder reversibel oder irreversibel sein. Re-
versibel bedeutet, der Vorgang befindet sich in einem Gleichgewicht. Wenn viel vom Hemmstoff
vorhanden ist, verschiebt sich das Gleichgewicht in Richtung einer starkeren Hemmung. Ver-
schwindet der Hemmstoff (z.B. durch Abtransport oder Abbau), dann verschiebt sich das
Gleichgewicht wieder hin zur "normalen" Enzymaktivitat. Der Hemmstoff wird nicht fest an die
Ankoppelstelle gebunden. Er kann dort — abhangig von verschiedensten Bedingungen — jeder-
zeit wieder abkoppeln.

Bei irreversiblen Hemmungen bindet der Inhibitor fest an. Er kann nicht wieder abkoppeln. Sol-
che Inhibitoren "vergiften" das Enzym. Es fallt dauerhaft aus. Es handelt sich um eine Denatu-
rierung des Eiweil3-Bestandteils. Man spricht in der Ernahrungslehre auch von Koagulation oder
Gerinnung. Die Zelle kann sich nur noch durch eine Neuproduktion des Enzyms (- Proteinbio-
synthese) Uiber den Engpass hinweghelfen.

Eine weitere Einteilung der Modulationen erfolgt anhand des Wirkortes eines Modulators (Akti-
vator oder Inhibitor). Ist der Modulator dem eigentlichen Substrat raumlich (sterisch) ahnlich und
lagert sich dieser im aktiven Zentrum an, dann spricht man von isosterischer (raumgleicher)
Modulation.

Interessant wird die Enzym-Modulation, wenn z.B. das Endprodukt einer Enzymreaktions-Kette
(Metabolismus) auf seine eigenen Enzyme einwirkt. So etwas nennt man Endprodukt-
Hemmung und wird spater noch ausfiuhrlicher erlautert. In einigen Metabolismen konnte man
feststellen, dass z.B. ein Ausgangsstoff (Ausgangs-Substrat) seinen eigenen Abbau aktiviert.
Auch zu solch einer Ausgangsstoff-Aktivierung spater mehr.

Liegt der Bindungsort fir den Modulator vom aktiven Zentrum entfernt, dann liegt eine nicht-
isosterische Modulation vor. Der Modulator hat eine vollig andere raumliche Struktur, als das
Substrat.

Durch immer bessere Aufklarung der Enzym-Strukturen konnte man erkenne, dass viele Enzy-
me in mehrfacher Anzahl zusammen — als ein Komplex — agieren. Dabei sind gegenseitige Be-
einflussungen beobachtet worden, die als allosterische Modulation bezeichnet werden.
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3.2.1.1. isosterische Requlation (Modulation)

Die isosterische Hemmung umfasst die Hemmungen, bei denen Stoffe einen Einfluss auf die
Enzymaktivitat haben, die dem Substrat ahnlich sind. Im Prinzip handelt es sich immer um eine
mehr oder weniger direkte Konkurrenz um das aktive Zentrum. Wir unterscheiden kompetitive
und unkompetitive Hemmung. Zusatzlich kann jede Hemmung — wie oben erwahnt reversibel
oder irreversibel erfolgen. Wir betrachten hier vorrangig den haufigsten Fall: die reversible
Hemmung.

Der aufmerksame Leser wird sich fragen, warum spricht man nur von Hemmungen? Sind nicht auch Aktivierungen
moglich? Ein solcher Fall ist aber theoretisch auszuschlieRen, da ein anderer Stoff im aktiven Zentrum eher stérend
(behindernd) wirken wird. Auch ist kaum anzunehmen, dass dadurch das eigentliche Substrat besser in das katalyti-
sche Zentrum passt und auch noch schneller umgewandelt wird.

In der Literatur findet man als weiteres Unterscheidungs-Merkmal noch, ob eine Hemmung vollstandig oder nur parti-
ell — also teilweise — erfolgt. Dabei wird die Geschwindigkeit der Weiterreaktion des gehemmten Enzym-(Substrat-
)Komplex (EH bzw. ESH) ausgewertet. Ist die Geschwindigkeit gleich Null, dann sprechen wir von einer vollstandigen
(od. totalen) Hemmung. Bei partiellen Hemmungen wird immer ein Substrat-Umsatz verzeichnet. Die Geschwindig-
keit ist dann grof3er als Null und kleiner als die, des ungehemmten Enzyms.

3.2.1.1.1. kompetitive Hemmung

Bei einer kompetitiven Hemmung konkurrieren Substrat S und
Hemmstoff H um das aktive Zentrum des Enzyms E. Ein
Coenzym kann — muf3 aber nicht — an der Enzym-Reaktion
beteiligt sein.

Gelangt das Substrat in das aktive Zentrum (obere Reaktionsrei-
he) wird das Substrat im Normal-Fall umgewandelt (dicker Reak-
tions-Pfeil). Es besteht aber auch die Mdoglichkeit, dass das
Substrat unumgewandelt wieder abkoppelt (Riick-Pfeil). Es
bildet sich ein Gleichgewicht (Hin- und Riickreaktion verlaufen
gleichzeitig).

Wird der Enzym-Substrat-Komplex ES gebildet, erfolgt umge-
hend (dicker Pfeil) die Umwandlung des Substrates in das/die
Produkte P. (Die Riickreaktion ist nur selten méglich (gestrichelter Pfeil).)
Gelangt alternativ (untere Reaktionsreihe)
zum Substrat ein Hemmstoff (H) ins \L |

()
o/ Inhibitor
@ O]
©) (<)
"2

Coenzym Substrat

aktive Zentrum bleibt die Aktivitat des |Z| % O
Enzyms aus. Das Substrat kann nicht _— —

andocken, da das aktive Zentrum + S < <t El-l- V
blockiert ist. El ES E P
Der Hemmstoff kann nun ev. wieder

aus dem aktiven Zentrum abwandern E +

(- dann handelt es sich um eine re- ll 5 E

versible Hemmung -) und das Enzym H <=

steht wieder fur die Konkurrenz von EH

Substrat und Hemmstoff bereit.
Der ganze Wettstreit geht nun wieder
von vorne los.

reversible kompetitive Hemmun
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Mdoaglich ist auch, dass der Hemmstoff
im aktiven Zentrum verbleibt. Solche
Enzyme sind ann nicht mehr ge-
brauchsfahig (Enzym-Tod). Fir sie
bleibt nur noch die Zell-interne Ent-
sorgung durch den Eiweil3-Abbau.
Neue Enzyme mussen durch Biosyn-
these (Protein-Biosynthese) nachge-
bildet werden.

Insgesamt ist der hemmende Effekt
von der Art und der Konzentration des
Hemmstoffes und vom Verhaltnis
Substrat zu Hemmstoff abhangig.

Hufgaben:

EH

irreversible kompetitive Hemmung

l. Shegzienen Sce die schematiocte Darstelluny der bompetitiven Femmany ab wnd verda-
denn Sce diese 0, dass jetyt eine cvevensible Femmaung vorliegr!

2. Enliutern Sce dic AHhdngiglect der Engymakitivitdt von der Rougeutration dee Femm-
otoffes! Enstellen Sie ein Diagnamm (Runve shiggient), dass dic Ahdngighect dar-

otelle!

3. Enldutern Sce die Abhdingigkect den Ensymaktivitit vom Yertdiltnis von Subotrat and

Femmatofy!

BK_EL_Sek.Il_SEW.docx

Seite - 34 -

(c,p)1998-2015 Isp:dre



3.2.1.1.2. unkompetitive Hemmung

Eine unkompetetive Hemmung kann als Spezialfall der kom-
petitiven aufgefasst werden. Der Hemmstoff reagiert dabei
nicht mit dem freien Enzym sondern erst mit dem Enzym-
Substrat-Komplex. Nur wenn der Hemmstoff nicht andockt,
dann reagiert der Komplex ab.

Das obere Reaktions-Sceme zeigt eine irreversible
unkompetive Hemmung. Konnte der Hemmstoff wieder
abwandern, dann lage eine reversible Hemmung vor.
Unkompetetive Hemmungen treten z.B. bei Redoxketten
(Oxidasen) auf. Der Hemmstoff kann erst andocken, wenn
eine  bestimmte  Oxidationsstufe  (ein  bestimmtes
Redoxpotential) erreicht wurde.

|
ES 4+

J

: —, 5

Ein anderes Beispiel sind Zwei-Substrat-

Enzyme. Nach dem Andocken des ers-
ten Subtrates (= Enzym-Substrat-
Komplex) konkurriert ein Hemmstoff um
das zweite bzw. erweiterte aktive Zent-

rum. Ein solcher Fall ist als reversibler G
Vorgang im unteren Reaktions-Schema +
zu sehen. S,

ESH

l. Stigzienen Sce die schematioche Darstelluny den unbompetitiven Femmuny ab und ver-
dudenn Ste dicse do, dase Jetst eine iveversible Femmang vorliegt!

2. Von welchen Stofflonsentrationen oder Stof Verhiltnissen ot eine unbompetitive Hem -
mang (obiges Beispiel) abhingig? Enliutern Sie die verschiedencn hingiglecten!
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3.2.1.2. nicht-isosterische Requlierung / nicht-kompetitive Modulation

Von einer nicht-kompetitive (nicht- |
isosterischer) Hemmung spricht man,

wenn der Hemmstoff nicht am aktiven > * —_— A
Zentrum ankoppelt und meist auch in + %I@[ <€ &"' A4
seiner raumlichen Form (sterisch) vom ES E P

Substrat abweicht. Fir den Hemmstoff El

gibt es einen weiteren — vom aktiven

Zentrum entfernten — Ankoppelort. (In der E + Y ? D
H

breiten Schulliteratur wird diese Hemmung auch
als allosterische Hemmung gefuhrt! (allosterisch — EH

anderer Ort/Raum)) _ reversible nicht-kompetitive Hemmung
In den meisten Fallen verhalten sich

nicht-kompetitiv.gehemmte Enzyme oh-
ne Hemmstoff genau so, wie "normale"
Enzyme (obere Reaktionszeile) und erfillen |

ihre Aufgabe.

Gelangt der Hemmestoff an sein spezifi- %k AN
sches Ankoppelzentrum, dann wird die ZI@E <2 > & + 7
Struktur des Enzyms (vorrangig die, des + S ES E p
aktiven Zentrums) geandert. Das Substrat El

kann nicht mehr ankoppeln. Die Enzym- +

aktivitat ist ausgesetzt. E 5 m

Je nachdem, ob der Hemmstoff wieder B

abdiffundieren kann oder nicht, handelt H EH
es sich um eine reversible oder irrever- irreversible nicht-kompetitive Hemmung

sible nicht-kompetitive Hemmung

(Prinzipiell ist es auch mdglich, dass an einen Enzym-Hemmstoff-Komplex noch das Substrat andockt. Es kommt
dann meist erst zur Umwandlung des Substrates, wenn der Hemmstoff wieder abgewandert ist. Kommt es dagegen
zu einem Stoffumsatz Uber die Zwischenstufe Enzym-Substrat-Hemmstoff-Komplex, dann nennt man diese Hem-
mung partiell kompititiv.)

Bei einer reversiblen Hemmung kann der Hemmstoff wieder abwandern — das Enzym (/das ak-
tive Zentrum) erhéalt seine urspriingliche raumliche Struktur zuriick und kann dann wieder nor-

mal arbeiten.

Inhibitor

Aktivator

Substrat Substrat

Apoenzym

Apoenzym

Apoenzym

@,

@, ()

ungehemmtes Enzym gehemmtes Enzym aktiviertes Enzym

An einem Enzym mit einem entfernten zweiten Ankoppel-Zentrum kann auch ein Aktivator an-
greifen. Dieser verbessert das aktive Zentrum noch mehr und optimiert es weiter fur die Auf-
nahme des Substrates.
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P W

H=
5 ° E -
E B * %7 A
+ = 5] — -—| L+
A< s < P A
T A EA EAS E
|

Auch bei der nicht-kompetitiven Aktivierung sind reversible und irreversible Vorgénge moglich.
In der oberen Abbildung finden Sie eine reversible Aktivierung dargestellt.

l. Stegzienen Sce das Reaktions- Schema fin eine imeversible wich - bompetitive Hotivie-
rung!

2. Jot cigentlich auch eine wanbometitive Yension der wicht-bompetitiven Ewgym-
MWodulation dentbar? Wenn 7o, wie misste das Reaktions-Schema dann ausseten?
Wenn wnein, dann legen Sce Grinde fin Nine Voraussage dar!
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3.2.1.3. allosterische Effekte (Modulation) nach MONOD

Wichtiger Hinweis! In vielen Schulblchern — aber auch in einigen Fachblichern — wird die
nicht-kompetitive Hemmung begriffsdquivalent als allosterische bezeichnet. Kompititive Effekte

werden dann als orthosterisch betrachtet.

Wir verwenden allosterisch in diesem Skript fiir die Modulation an oligomeren Enzymen. Bei der Nutzung anderer
Literatur solle man immer zuerst die verwendeten Begriffsdefinitionen prufen!)

Von MONOD (1910 - 1976) et. al. stammt
eine weitere — etwas andersartige — Mo-
dulation. Diese wurde von ihm als
allosterisch bezeichnet. MONOD benutzt
allosterisch in Bezug auf oligomere En-
zyme benutzt, die aus mehreren gleichar-
tigen Teilen (meist 2 (dimer) oder 4
(tetramer)) bestehen. Ein solcher Zu-
sammenschluss von Enzymen oder En-
zym-Teilen (Tertiar-Strukturen) ist weitaus
Ublicher, als man das vielleicht erwartet.
Die Teile arbeiten meist mehr oder weni-
ger synchron.

Die allosterische Modulation nach
MONOD ergibt sich durch Veranderungen
der Quartar-Struktur des oligomeren En-
zyms.

Eine Ankopplung eines Modulators an
einem Monomer verandert die Raum-
strukturen an allen anderen Monomere
mit. Sind an allen Monomeren die Modu-
lator-Stellen besetzt, ergibt sich der ma-
ximale Effekt (Symmetrie-Effekt).

Die Modulations-Effekte kdnnen natirlich
sowohl férdernd (aktivierend) oder hem-
mend (inhibierend) sein.

Weiterhin sind nattrlich sowohl reversib-
le, als auch irreversible Modulationen
maglich.

Enzym (Alkoholdehydrogenase),
Dimer und Tetramer

T

oben: Reaktionsschema fiir ein tetrameres Enzym
unten: verschiede allosterische Hemm-Situationen
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3.2.2. Modulation von Metabolismen

Bei der Modulation von Metabolismen beeinflussen gebildete oder verbrauchte Stoffe (Metaboli-
ten) den Gesamtablauf des Metabolismus. In Einzelfallen sind auch Beeinfussungen tber Me-
tabolismen-Grenzen hinweg bekannt geworden. Die Anwesenheit bestimmter Produkte be-
stimmt dann Uber das Umlenken von Stoff-Flissen an Stoffwechsel-Verzeigungen (Verzweigungs-
Hemmung).

3.2.2.1. Produkt-Hemmung

Ein besonderer Fall der Hemmung (Modulation) ist die Produkt-Hemmung. Hier wirkt ein (Zwi-
schen- od. End-)Produkt der Reaktionskette (/ des Metabolismus) als Hemmstoff auf den ersten
Reaktionsschritt (dieses Metabolismus). In der Folge werden alle nachfolgenden Reaktionsschritte

dann auch langsamer.

Manche Biochemiker unterscheiden zwischen einer Produkt- und der Endprodukt-Hemmung. Bei einer Produkt-
Hemmung wirkt der gebildete Metabolit auf sein eigenes Bildungs-Enzym zuriick. Diese Art der Hemmung ist zumeist
kompetitiv. Bei einer Endprodukt-Hemmung wirkt ein entfernter Metabolit auf ein friihes Enzym des Metabolismus.
Als Beispiel gehen wir von einem zweischrittigen Modell-Metabolismus mit eben zwei Enzymen
(E1 und E,) aus.

Die Anzahl weiterer Zwischenschritte beeinflusst das Prinzip in keiner Weise. Lediglich der Zeitpunkt fur den Effekt
wird verzégert.

PN
S —= 27wP &4_@%*%% o

Zwp ———= P E ZwP

1

Das Substrat wird vom Enzym E; in ein

Zwischenprodukt (ZwP) umgewandelt. D 4
Dieses lagert sich im nachsten Metabo- ‘+ — ‘ %‘+ P
lismus-Schritt am Enzym 2 an und wird E

zum Produkt dieses Metabolismus. (Meist
sind es naturlich viel mehr Schritte.)

Genau dieses Produkt ist gleichzeitig der Hemmstoff flr das erste Enzym (E;) des Metabolis-
mus.
Steht genug (End-)Produkt zur Verfi-

gung, kann es am ersten Enzym ando-

cken und dieses nichtkompetitiv hem- &ﬁ R ?D
men.

Damit ist keine weitere Produktion in E P
diesem Metabolismus méglich.

Erst, wenn das nun (hemmende) Pro-
dukt abgebaut oder in einen nachfolgen- g = ®
den Metabolismus eingeschleust wird :| S j S ]

(hier durch das Enzym E; gekennzeich- + + P’

net), wird das Enzym 1 wieder frei und E, -

kann mit seiner Funktion fortfahren.

Da der Metabolismus nun wieder anlauft, wiederholt sich der Vorgang standig. Wird zuviel Pro-
dukt hergestellt, blockiert dies automatisch den eigenen Metabolismus.

Sinkt die Konzentration des Produkts/Hemmstoffs wieder, weil der (Uberschiissige) Stoff abge-
baut wurde, dann kann die Produktion erneut einsetzen.

2

1

p —= p

BK_EL_Sek.Il_SEW.docx Seite - 39 - (c,p)1998-2015 Isp:dre



Der Prozess regelt sich bzw. die Stoffkonzentration selbstta-
tig (Selbstregulation, selbstbegrenzender Prozess, Substrat-

Uberschusshemmung).

Das nebenstehende FlieRschema stellt die Koppeleffekte dar. Ein (+) be-
deutet positive oder gleichgerichtete Kopplung. Wenn die Menge des Sub-
strates steigt, dann steigt auch die Menge des ZwischenProduktes. Umge-
kehrt gilt genauso: Wenn die menge des Subtrates sinkt, sinkt auch die
Menge des Zwischenproduktes. Bei einem (-) handelt es sich um eine
negative oder entgegengesetzte Kopplung. Je mehr Produkt vorhanden ist,
umso weniger Zwischenprodukt entsteht. Naturlich gilt hier auch die Um-
kehrung.

Da ein rickwartswirkenden Effekt (des Produktes auf den
Start) vorliegt, spricht man auch von Rlckwartskopplung
oder feedback.

Beispiele fir Produkthemmungen sind die Valin-Synthese
aus Brenztraubensdure (Endprodukt-Hemmung) bzw. in der
Glycolyse die Beeinflussung der Hexokinase durch ihr Pro-

dukt Glucose-6-phosphat (Produkt-Hemmung).

Hufgaben:

Substrat
@
S
Enkyml

ZwischenProdukt

@
Enfym?2

Produkt =———

@

Enftym3

Produkt'

l. Enstellen Sce ein wollotindiges Fichochema mit allen betedligten Stoffen fin eine Pro-
dulst-Femmuny (im engen Siane) ! Enliuternn Sce Vln Schemal
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3.2.2.2. Ausgangsstoff-Aktivierung

Viele Substrate (Ausgangsstoffe) kommen nur kurzzeitig und/oder kurzfristig gehauft vor. Ha-
ben diese dann vielleicht auch noch einen gewissen vergiftenden Effekt, dann muss der Stoff
schnellstmoglich abgebaut werden. Bei der Erforschung der Metabolismen fand man diverse
Reaktionsketten, bei denen ein Ausgangstoff als Aktivator fir ein Enzym im Verlauf der Kette

fungierte.

Sachlich unterscheidet man zwischen Substrat-Aktivierung und Produkt-Aktivierung. Bei der Substrat-Aktivierung ist
es das Substrat selbst, das ihr eigenes Abbau-Enzym aktiviert. In der Produkt-Aktivierung ist es ein spateres Enzym,
dass durch das Substrat aktiviert wird.

Als Modell verwenden wir einen

dreischrittigen  Metabolismus. Sa —= ZwP; + ZwP,
Im ersten — ganz normal ablau-
fenden — Schritt wird das Sub- ZwP, —» ZwP;,
strat (Ausgangsstoff S,) in zwei
Zwischenprodukte abgebaut. Zwpy —= P

Das erste Zwischen-Produkt (ZwP1)
geht irgendwo in einen anderen Meta-

bolismus ein und spielt hier keine = QZWP
weitere Rolle mehr. (Auch diese Reak- ? > ? > >

tion lauft mit der "normalen" Ge- +D ‘ZWP
schwindigkeit — spielt aber fiir unsere E SA

Betrachtungen hier Uberhaupt keine 1

Rolle.)

Das zweite Zwischen-Produkt
(ZwP5) wird durch ein weiteres
Enzym E2 in reichlich Zwi-
schenprodukt 3 (ZwP3) abge-
baut.

Der Metabolismus kann noch weitere Teilschritte beinhalten. Diese verzdgern nur das Eintreten des Effektes — nicht
den Effekt selbst.

Enzym 3 (Es) baut das Zwischen-Produkt 3 zum entgiltigen Produkt dieses Metabolismus um.
Nicht alle Enzyme eines Metabolismuses arbeiten gleich schnell. Nicht selten sind es langsam
arbeitende Enzyme, die in der Mitte oder am Ende des Metabolismus liegen und dort den Stoff-
umsatz des gesamten Metabolismus begrenzen.

Das Enzym 3 (E5) soll in unserem Beispiel langsamer arbeiten, als die anderen Enzyme.

Geht man davon aus, dass die
anderen Enzyme relativ schnell >k

arbeiten, dann wirde vor En- g + A —> é —> é + @
zym 3 ein Stoffstau entstehen. E ZwF, P
Enzym 3 verfigt tber ein zu-

satzliches Zentrum, Uber das es
aktiviert werden kann. 5 + D —_— @
Als Aktivator dient der Aus-

gangsstoff selbst.
Dieser aktiviert umso mehr, je mehr von |hm vorhanden |st
Das aktivierte Enzym ist nun in

der Lage, die Zwischen-
Produkte schneller abzubauen. @ + A =—> @ —. @ + @
Dadurch sinkt die Konzentration ZwP, P

*
der Zwischen-Produkte (ZwP3) E,
schneller als normal.
Der Produkt-Stau (des ZwP3) vor dem Enzym E; wird so abgebaut.
Da alle Enzymreaktionen Gleichgewichtsreaktionen sind, fordert der Abbau des Zwischen-
Produkts 3 auch den Abbau aller vorgelagerten Stoffe. (Es entsteht so eine Art Sogwirkung.)
Letztendlich wird so der Ausgangsstoff schneller abgebaut. Ist dieser dann abgebaut, koppelt
auch das "letzte" Molekil des Ausgangsstoffes vom Enzym 3 ab, um abgebaut zu werden. Der
Ausgangsstoff wird so vollstandig beseitigt.

Bt — IR— B+g
g 4wk ZwP

2

3
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Wir haben es hier mit einer Vorauskopplung (Vorauswirkung, feedforward) zu tun. Der Aus-
gangsstoff wirkt schon einige Schritte voraus. Der Vorgang ist selbstaktivierend (besser: selbstbe-
schleunigend).

Als Beispiel kann man das gebildete Fructose-1,6-Diphosphat (3. Metabolit) in der Glycolyse
nehmen. Es aktiviert die Pyruvatkinase (letztes Enzym der Glucolyse).

Enzym Substrat Inhibitor Aktivator
Threonin-Desaminase Threonin Isoleicin Valin
Aspartat-Transcarbamylase Asparaginsaure CTP ATP
Phosphorylase Glycogen ATP AMP
Fructose-1,6-bisphosphatase | Fructose-1,6-bisphosphat | FBP ATP
(FBP) AMP
ADP
Phosphofructokinase Fructose-6-phosphat ATP AMP
Citronenséaure ADP

Q: /21, S. 107/

Sehr komplex sind die Regulations-Effekte am Enzym Phosphofructokinase (PFK) aus der
Glycolyse. Den Vorgang als solchen sehen wir uns spater noch genauer an. Dann werden wir
aber nicht so ausfiihrlich die einzelnen Regulations-Mechanismen besprechen, da dann alles zu
kompliziert wird. Hier soll exemplarisch nur dieser eine Schritt analysiert werden.

Die Phosphofructokinase katalysiert die Um-

wandlung von Fructose-6-phosphat (F6P,

Fruc-6-P) in das Fructose-1,6-bisphosphat ATP Fructose-6-phosphat
(FBP).  Dieser Vorgang ist eine ATP
Phosphorilierung, bei der ein Phosphat-Rest AMP.&)PI!osphofmcmkinase

auf das Molekiil (F6P) libertragen wird. Da- PFK

durch wird das Fructose-6-phosphat noch Zitronefeaure ‘_@/

starker aktiviert (Reaktions-freudiger). Der ADP

Phosphat-Rest stammt haufig aus ATP
(Adenosintriphosphat). Als  Nebenprodukt
entsteht ADP (Adenosindiphosphat).

Jeder der Ausgangsstoffe sorgt mit seiner Anwesenheit fur eine "Aktivierung" des Enzyms. Das
ATP ist ein Co-Enzym (Cosubstrat) dieser Reaktion. Eine Ansammlung von Reaktions-Produkten
(FBP und ADP) blockiert die Enzym-Aktivitat. Die Ausgangstoffe kbnnen dann z.B. nicht mehr
zum aktiven Zentrum gelangen.

Sehr interessant sind nun die weiteren bekanntgewordenen Regulationsméglichkeiten. Zitro-
nensaure und AMP (Adenosinmonophosphat) wirken nichtkompetetiv. Die Zitronensdure
stammt aus einem nachgelagerten Metabolismus und zeigt ein UbermaR an Reaktionsproduk-
ten an. Hier handelt es sich also um eine Endprodukt-Hemmung. Das AMP zeigt einen starken
Energie-Mangel an. Das urspringliche Energie-reiche ATP hat alle seine Energie / Phosphat-
Reste abgegeben und ist nun als AMP sehr Energie-arm. Tritt viel AMP auf muf3 dringend neu-
es ATP gebildet werden. Im gewissen Sinne haben wir es hier also mit einer kombinierten End-
produkte- und Ausgangsstoff-Aktivierung zu tun.

Eine Sonder-Rolle nimmt das ATP ein. Bei einem UbermaR, wie es z.B. bei reichlicher Energie-
Produktion (ATP-Bildung) entsteht — hemmt die Phosphofructokinase und damit die weitere
Vorbereitung einer zusatzlichen ATP-Bildung.

Unter dem PASTEUR-Effekt versteht man die Beschleunigung der Glycolyse, wenn z.B. kein
Sauerstoff zur Verfligung steht. Es wird weniger ATP in der Atmungskette gebildet und die Kon-
zentrationen von ADP und AMP steigen. Normalerweise wirden sie ja zu ATP umgesetzt wer-
den. Auch ein UberschuR an Zitronensaure zeigt eine fehlende Endoxidation (Atmungskette)
an. Zuviele Abbauprodukte der Glucose gelangen in den Zitronensaure-Zyklus.

Der Zelle oder dem Organismus bleibt nun nur die Umstellung auf Garung. Hierfir wird kein
Sauerstoff gebraucht. Aber auch die Energie-Ausbeute ist deutlich reduziert. Nur rund 5 bis 10
% der mdglichen ATP-Menge werden in der Garung aus der Glucose erzeugt. Um die gleiche
Menge Energie bereitzustellen, mufd deutlich mehr Glucose umgesetzt werden. Dies beobach-
tet PASTEUR zuerst bei Hefen. Der Effekt tritt aber — ganz allgemein — bei allen Organismen
auf.

Fructose-1,6-bisphosphat
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Aafgaben:

l. Edldutenn Sce das Pielochema der Endprodubst-FHemmung!

2. Was winde passieren, wenn dic wegative Ropplung bei den Ewdprodulst-Hemmang
dunch eine gleichgenichitete enoetyt wire? Stellen Sce eine These auf and begriinden Sce
déese!

5. Um welcte /it der Engym-Modulation handelt es sick bec den besprochencn Endpro-
dulet - AHetivienang? Begriinden Sie dine Aussage!

4. Enstellen Sie ein wollotindiges FlicSochema met allen beteligten Stoffen fin die /Pus-
gangastoff - Ahtivienany! Enliutenn Sie Vin Schema!

5. Wi bann dic Gelle auf das Fandyeat lang-
samer Ewgyme reagieren? Begninden Sce Ve
Thesen!

6. Pepoin wind von Pepotatin gehemmt. Bec
LH -Wenten von | bis 5 anbeit das Engym of-
tinal, bkl v JH=6 wird das gy PETILi0 Pepsin ot i)
neccht bio an die 60 °(C nan. Bec der oberen
Tascte (A, nechts) landelt e sich am dée
Realitionsotelle. U welecle 1 der ?{W ATP _ Fructose-6-phosphat

bandelt co aich beim Pepotatin? Begriinden Q rATP

Glucose

Glycolyse

Sce Ve Meinung! Ak"P ’@/ZM’IA’FK

7. Gegelen ot den webensteliende Metaboliomus IZitrone;séUreADPJ
wit Ropplungen auf dic Ensyme. Tdentifizie- .
new Scée die verschiedenen Ropplangsanten and
auch auf weitene dinebte Ropplungen!

8. Prifen Sie, wie sich eine gesteigerte ATP-
Produttion (3.B. in Ausehlulf des Bitronen-
sisne~ Bylus) auf den Verlas dev Glycoliyse
andwirken misote!

. Tu cinigen Getlen by, Organiomen gibe einen
pw W _ d‘.e ! Atmungskette (Endoxidation)

- W (%camqeme), 7 654 wnd AMP, ADP'\l

prifen Sie anthand des Fluff-Schema's auf der . l

wickoten Seit e gleches Sachoerbalie/ i =hoe

Fructose-1,6-bisphosphat

e

PASTEUR- P—
Effekt 1
ATP Alanin

Brenztraubensaure

|
A

1
!
1
1
1
1
1
1
1
!
1
: itronensiure-Zyklus Girung(en)
1

1

1

t
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l. Defincenen Sce die folgenden Begriffe und enstellen Sie ein liomachisches System, in
dem sumindestens dic genannten Begriffe worbommen! Geben Sie dic Ructieren oden
spesicllen Menkmle Viner Strubturierang an!

2. Geben Sce fir das folgende Reaktions- Schema — dae Modell-haft Ausschuitte dee
Stoffuechoels einer Belle danctellen soll — an, wo man 5.8, einen oder melnere Meta -

- Enzym23 Enzym34
Substrat] —21@MI2 o\ pstrat2 Substrat3 —22M37 o Substratd
Enzym32

EnzymEC

/Enzvm CD E nzymlk

EnzymAB Ay
SubstratA _z*‘;’ SubstratB LngymBC SubstratC ————> SubstratD —————= SubstratE

YnzymBA / EnzymDC EnzymED

EnzymAC
nzym EnzymCF | | EnzymFC

SubstratF %Substm@
EnzymGF
3. Bewrtedlen Sce. welche dern Substrate als Tdlnotoffe fin dic Gelle dienen! Welche sind
daven essenticll? Begriinden Sce! (Wie gehen dabec davon ans, dass alle Substrate in
der Gelle gebraucht werden. )
4. Danct eingelue Mutationen (im genctiochen Matenial den Belle) lommt eo jewedle za
folgenden Verdnderangen:
a) Das EwgymBC iot nun das EnsymE7.
¢) Das EungymCD wird funktionsuntiiclitiy.
¢) Dao Eungym4B word funktionsuntiichitiy.
d) Das Ewgym A8 lbann warn woch Substrats? cn 7 ammandeln.
Diskutienen Sce die moglichen Verdndenangen and Ronsequengen, die sich der jewedligen
Verdnderany engeben! Welche der "mutionten" Bellen binnten dberteben?
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3.3. Transport von Energie und Reduktionsaguivalenten

Bevor wir uns in die Vielzahl biochemischer Vorgange stiirzen, miissen wir noch einiges zu den
Grundprinzipien dieser Vorgange und vor allem zur Energielibertragung in Zellen sagen. Bei
der GrolRe — oder besser Kleine der Zellen — kdnnen schon kleinste Mengen freiwerdenden
Energie (z.B. als Warme) Katastrophen, z.B. den Zelltod auslésen.

Die Energie kann in Zellen fur andere Prozesse nur in Form von chemischer Energie genutzt
werden. Energietrager(-transporteure) sind z.B. phosphorilierte Stoffe. Die bekanntesten und
universellsten in der Zelle sind das sehr energiereiche Adenosintriphosphat (ATP) und das et-
was energiedrmere Adenosindiphosphat (ADP). Neben dem Glycosid Adenosin (A von der Stick-
stoffbase Adenin im Nucleosid) spielen noch andere Glycoside (Guanosin (G), Cytidin (C) und Uridin (U))
eine Rolle. Das energetische Prinzip ist dabei immer gleich.

Ansonsten kommt als "Energietransporter" auch noch der Wasserstoff in atomarer oder moleku-
larer Form in Frage. In Zellen kann Wasserstoff aber nicht frei vorkommen und durch die Zellen
wandern. Spezielle Transport-Stoffe binden den Wasserstoff und transportieren ihn zu den Ge-
brauchsorten. In den von uns spéater besprochenen Stoffwechsel-Vorgéngen sind dies vorrangig
Nicotinamid-Adenin-Dinucleotid (NAD"), Nicotinamid-Adenin-Dinucleotidphosphat (NADP") und
das Flavin-Adenin-Dinucleotid (FAD).

Jedes energetische System muss immer unter dem Grundsatz der Energieerhaltung funktionie-
ren. Die aufgenommene Energie ist immer genauso grof3, wie die irgendwo abgegebene. Prin-
zipiell wird es dabei natirlich zu "Ubertragungsverlusten” — meist in Form von Warme kommen.
Aber auch Warme ist bekanntermaf3en eine Energieform. Energieverluste bzw. auch die unkon-
trollierte Abgabe von Wéarme, sind in einer Zelle fast immer unerwiinscht. Deshalb sind energe-
tische Prozesse in der Zelle fast immer direkt gekoppelt.

Dies bedeutet, Energieabgabe und -aufnahme sind unmittelbar miteinander verbunden.

Kopplung
Energiequelle energiereichere Senke
I Energieaufnahme
energiereduzierte Quelle Energiesenke (energiearm)

Zumeist wird die Energie in Form von chemischer Energie (Bindungsenergie) abgegeben / auf-
genommen. Beim Kontakt der Stoffe (Energiequelle und Energiesenke) kommt es zumeist zum
Austausch von Stoffgruppen oder Kniipfen neuer Bindungen.

Betrachtet man nur die Ubertragung der nutzbaren Energie von einer Struktur auf die andere,
dann musste das Schema etwa so aussehen.

Kopplung

Energiequelle —
greq energiereichere Senke

Energieaufnahme

Energiesenke (energiearm)
energiereduzierte Quelle

Die rechts "fehlende" Energie-Differenz geht in Form von Warme "verloren".
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Exkurs: Energie, Enthalpie und Entropie

Jedes System beinhaltet Materie und eine bestimmte Menge Energie E. Zur Beschreibung
eines Systems gibt es sehr viele physikalische Grof3en. Zu ihnen gehoren die Masse m, die
Teilchenanzahl N usw. Sie bleiben im Normalfall konstant bzw. veréandern sich unanbhangig
von den anderen GroRRen. Daneben gibt es GroRRen, wie die Temperatur T, den Druck p, die
Konzentration ¢ oder das Volumen V, um nur einige zu nennen, die sich gegenseitig beein-
flussen. Sie beschreiben immer nur den aktuellen Zustand des System (flr bestimmte Tem-
peratur-, Druck-, Volumen-, ... -Verhaltnisse) und werden deshalb auch als ZustandsgréRen
(Zustandsfunktionen) bezeichnet. Um in der Wissenschaft aber trotzdem Daten vergleichen
oder auszutauschen zu konnen, wurden sogenannte Standard-Bedingungen definiert. Fur
die Temperatur sind das meist 0 °C (273 K) oder 25 °C (298 K) und beim Druck 101,325 hPa
(1 atm, 0 ati, 1013,25 mmHg, 1,013 bar).

Die Gesamtheit der systemeigenen Energie wird innere Energie U genannt. Die innere
Energie der Stoffe eines Systems setzt sich insgesamt aus enthaltener Warmemenge (ba-
siert z.B. auf kinetischer Energie, Rotations- und Schwingungsenergie), potentieller Energie,
chemischer (Bindungs-)Energie und ev. auch noch diversen anderen Energieformen (elektri-
sche, magnetische Energie usw. usf.) zusammen.

U = Ekin + Epot + Echem + Eelektr + Emaqn + Ex + ...+ Ez

Die meisten Energieformen kénnen ineinander umgewandelt werden. Dabei bleibt der Ge-
samtbetrag der Energie immer gleich. Energie kann nicht neu entstehen oder irgendwo ver-
loren gehen. Diesen Sachverhalt beschreibt der Energieerhaltungssatz (= 1. Hauptsatz der
Thermodynamik).

Reagieren zwei Teilchen / Stoffe miteinander (chemische Reaktion), dann kann dabei z.B.
Energie abgegeben oder aufgenommen (4U) werden.

AU = Ugp - Ups Grundsatzlich wird in der Thermodynamik die Ab-
gabe von Energie usw. mit einem negativem Vor-
zeichen versehen. Die Aufnahme dementspre-

Hatten die Ausgangstoffe (AS) eine héhere chend immer mit einem positiven Vorzeichen. Die

innere Energie (Eas), als die Reaktionspro- Betrachtung folgt vom System aus (nicht vom
dukte (RP), muss also Energie abgegeben Standpunkt des Betrachters!).
worden sein.

Der Wert fiir die Anderung der inneren Energie AU ist damit kleiner Null. Dementsprechend
ist im umgekehrten Fall (Reaktionsprodukte haben héhere innere Energie) die Differenz gro-
Ber als Null. Energie wurde also aufgenommen.

Das ev. zum Aktivieren einer Reaktion erst Energie (meist Warmeenergie) zugefihrt werden
muss, spielt letztendlich fur die Energiebilanz keine Rolle. Die Warmeenergie wird — ev. ab-
zuglich der Energiedifferenz AU bei Reaktion unter Energieaufnahme — wieder abgegeben.
Energie kann z.B. in Form von Warme abgegeben werden. Aber auch andere Energieformen
sind maoglich, z.B. elektrische, chemische und mechanische Energie (Arbeit).

Praktisch ist es nicht méglich, die inneren Energien (Uas bzw. Ugp) exakt zu ermitteln. Was
man aber gut messen kann, sind die Energieanderungen 4U. In der Praxis kann man jede
Energieabgabe auf die Abgabe von Warme Q und Arbeit W einschréanken oder anpassen.
Werden vom umgebenden System (Umwelt) Warme und / oder Arbeit an das betrachtete
System Ubertragen oder von diesem aufgenommen, dann entspricht die Zunahme beim ei-
nen System der Abnahme beim anderen.

AUS = AUU

Die Ubertragene Energie — und damit die Veranderung der innereren Energie — entspricht der
Summe aus der Veranderung der Warme und der geleisteten Arbeit des anderen Systems.

AUS = AWU + AQU bzw. AWS + AQS = AUU

Allgemein gilt somit:
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AU = AW + AQ

Die Gesamtmenge der Energie ist vom

Reaktionsweg unabhéngig (Satz von

HESS; HESSscher sSatz). Dies ergibt E B
zwangslaufig aus dem Energieerhaltungs- A N
satz. 3
In der nebenstehenden Abbildung ist dieser Sach- /. \

verhalt fir eine Reaktion von A nach C dargestellt.
Die Reaktion lauft unter Energieabgabe. Geht man

& [}
einen alternativen Weg, z.B. erst Uber B, dann lauft A / Ea-:-c‘\
die Reaktion von A nach B zwar zuerst einmal unter "--.,‘ %
Energieaufnahme. Die nachfolgende Reaktion von "‘--.. N
B nach C setzt dann aber erheblich mehr Energie E [~ \

frei. BetragsmaRig erganzen sich die Energiediffe-
renzen.

Eas>c = Eass — Egsc

Die Anteile an Warme und Arbeit sind dabei flr die einzelnen Teilwege u.U. sehr unter-
schiedlich und auch recht variabel.
Die Arbeitsleistung eines chemischen Systems ist haufig Volumenarbeit. Durch freiwerdende
Gase werden geschlossene Systeme unter Druck gesetzt, oder durch Druckaufbau wird et-
was bewegt (z.B. Kolben im Verbrennungsmotor). Die Volumenarbeit ist recht einfach zu
berechnen:

W = Ap*V oder W =p* av
Nebenbei wird immer Warme frei. Eine chemische Reaktion lauft also immer unter Abgabe
von Warme und Aufnahme / Abgabe einer od. mehrerer anderer Energieformen. (z.B. bei
einer Batterie: chemische Energie - elektrische Energie + Warme-Energie)
Verhindert man z.B. bei einer chemischen Reaktion, dass Arbeit verrichtet wird, dann ent-
spricht die freiwerdende Warmemenge genau der Anderung der inneren Energie. Praktisch
ist dies bei einem raumlich abgeschlossenen System (V = const. => AV = 0; isochore Pro-
zessfiihrung) moglich.
Den gleichen Energiewert erhalt man, wenn man unter isobaren Bedingungen (p = const.
=> /p = 0) arbeitet. Es wird dann keine Arbeit verrichtet (weil auch hier: p * V = 0). Die ge-
samte Energie wird in Form von Warme frei.
Egal, wie man den Wert der Energieaufnahme bzw. —abgabe ermittelt hat, den Wert nennt
man Enthalpie (Reaktionswarme).
Die Enthalpie entspricht somit dem Betrag der inneren Energie, wenn keine Arbeit geleistet
wurde (also alles in Warmeenergie umgewandelt wurde).

H=U-p*V Aus: AU = AW + AQ
. erhalt man durch umstellen: AQ = AU — AW
oder fur Anderungen: Uber das einsetzen von: W =p*av
AH = AU — p * AV bzw.: W = 4p*V
bzw. AH = AU — 4p * V folgt: AH = AU — p * 4V
bzw.: AH = AU — 4p * V
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In Physik und Chemie benutzt man zur
Messung der abgegebenen Warmemenge
ein Kaloriemeter. Die Verrichtung von Vo-
lumenarbeit verhindert man im Kalorime-
ter durch einen geschlossenen Reaktions-
raum (Probenraum). Da man die — sich
im Kalorimeter befindliche Wassermenge
kennt — kann man aus der Temperatur-
veranderung die aufgenommene oder
abgegebene Warmemenge errechnen.

AU =m [HzO] *C [HzO] * AT => AH

c ... spezifische Warmekapazitat

Negative Werte fur die Enthalpie-
Anderung heiRBen exotherm, positive Wer-
te endotherm.

Selbst wenn eine energieabgebende Re-
aktion direkt mit einer energieaufnehmen-
den verbunden / gekoppelt ist, kann nie-
mals der gesamte Energiedifferenzbetrag
Ubergeben werden. Ein kleiner (oder gro-
Berer) Teil der Energie wird immer als
Warme (Abwarme) frei.

Insgesamt ist natlrlich die abgegebene Energiemenge gleich der von anderen Systemen
aufgenommenen Energiemenge (Energierhaltungssatz od. 1. Hauptsatz der Thermody-

namik).

Der Anteil einer Reaktionsenergie, die maximal in Arbeit
umwandelbar ist, wird freie Enthalpie G genannt. Sie ist
betragsmafig immer kleiner als der Betrag der Enthalpie.
Hier nennt man die negativen Anderungswerte exergon
und die die positiven endergon. Exergone Reaktionen
laufen immer freiwillig ab. Dementsprechend missen
endergone Reaktionen erzwungen werden. Dies ist unab-
hangig von der abgegebenen oder aufgenommenen
Warmemenge. Eine exergone Reaktion kann also auch
endotherm sein. Dies ist aber mit einer uberméafigen Ver-
grolRerung der sogenannten Entropie S verbunden.

Mit Hilfe des Turbinen-Modells lassen sich die
verschiednen Energien gut erklaren. Der obere Prozeld
lauft exergon ab. Das Wasser stromt aus dem hohen Be-
halter freiwillig in den unteren. Die Turbine wird dabei an-
getrieben es wird also Energie frei (hier als Licht). Dane-
ben entsteht sicher noch Abwarme usw.

Befindet sich das Gefal? mit dem Wasser zu Anfang auf
einem tiefen Level (untere Abb.), dann kann der Transport
nur unter Energie-Aufwand (hier durch eine Batterie-
getriebene Pumpe) erreicht werden. Auch hierbei entsteht
Abwame. Dadurch ist mehr elektrische Energie aus der
Batterie fir den Prozef3 notwendig, als fur den reinen
Stoff-Transport eigentlich gebraucht wirde. Das Hoch-
pumpen muf3 erzwungen werden — es handelt sich also
um einen endergonen Vorgang.

I
elektrische Zlindung
/ Thermometer

RUhrer

Isolierung

Reaktionsraum

Probe
Wasser
(definierte Menge)

(c.p) 2008 Isp: dre

Abb. Kaloriemeter

endergoner (erzwungener) Prozel}
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AH=AG + T * A4S bzw. AG=AH -T * AS GIBBS-HELMHOLTZ-Gleichung

Neben der Freiwilligkeit einer chemischen Reaktion (Energieprinzip) spielen auch noch wei-
tere Faktoren eine Rolle, die Uber den Ablauf der Reaktion mitbestimmen. Dazu gehdren das
Entropieprinzip und die Reaktionskinetik (Lehre von der Reaktionsgeschwindigkeit).

Die Entropie S ist das MaR fur die Unordnung. Hohe Werte besagen, dass ein System eine
grof3e Unordnung hat.

Freie Prozesse streben immer eine grof3ere Entropie an (denken Sie nur mal an Ihr eigenes
Zimmer oder die Wohnung). Niedige Werte — also eine kleinere Entropie — miissen erzwun-
gen werden (Sie missen sich zwingen, aufzurdumen). Ein solcher Vorgang bendtigt Energie
(Aufraumen).

Uber alle Systeme hinweg, ist es nicht mdglich, eine kleinere Entropie zu erreichen. Dies ist
zwar lokal (z.B. in einem Untersystem) erreichbar, dann wird in einem anderen System
gleichzeitig aber mehr Unordnung erzeugt (2. Hauptsatz der Thermodynamik).

AH =T * A4S

(Beispiel: Kiihlschrank

Um niedere Temperaturen in einem Kuhlschrank zu erreichen, muss diesem elektrische Energie zugefuhrt wer-
den. Diese wird dazu benutzt, um die Warme aus dem Innenraum auf die Rickseite zu pumpen. Die Herabset-
zung der Warme im Inneren entspricht betragsmaRig lange nicht der abgegebenen Warme. Sie setzt sich aus der
entzogenen Warmemenge und den Arbeitsverlusten des Kiihlschrankaggregates zusammen. Fir die Erzeugung
der Energie wurde irgenwo Ordnung zerstort (z.B.: in der Sonne; an einer Talsperre, in einem Kohlekraftwerk).
Die Abbrodukte / Endsituationen reprasentieren eine héhere Unordnung als die Ausgangsstoffe / -situationen)

Gleichgewichtszustédnde eines Systems sind mit der maximalen Entropie des Systems
(grortmagliche Unordnung) verbunden. Da hier nicht Uberraschendes mehr passiert, besitzt die-
ses System wenig Information. Dagegen hat ein vom Gleichgewicht entfernter Systemzu-
stand viel Information (viel Uberraschendes, Unbekanntes). Information und Entropie sind
also entgegengesetzte Zustandsgrofien. Information selbst definiert man als die Unsicherheit
des Wissens Uber ein System. Je mehr man Uber etwas weiss, umso weniger Information
steckt noch fur einen im System drin.

Beziehungen und Verhéatnisse von Entropie, Wahrscheinlichkeit und Information

Beispiel: geltster(!) Stoff

alle gelosten Teilchen zuféallig alle geldsten Teilchen zufallig (!!!)
(im Raum) verteilt an einer Stelle angeordnet
A ® o
Q) ® © ©p 5
@ (4]
(4] ® ¢ o
(4]
(4]
[
o 0¢ 83 © o
OO
P o © (6]
hohe Wahrscheinlichkeit geringe Wahrscheinlichkeit
(sehr wahrscheinlich) (sehr unwahrscheinlich)
grol3e Entropie geringe Entropie
(grofRe Unordnung, geringe Ordnung) (geringe Unordnung, hohe Ordnung)
wenig Information viel Information
(entspricht der Erwartung, erwartete Situation) (unerwartete Situation)
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alternative Formulierungen der Hauptsatze der Thermodynamik:

0. Hauptsatz

Haben zwei verschieden warme Korper die Moglichkeit (Warme-)Energie auszutauschen, dann gleichen sich die
Temperaturen (nach beliebiger Zeit) an.

1. Hauptsatz

Warme ist eine spezielle Energieform, die in bestimmten Proportionen in andere Energieformen umwandelbar ist.
Die Summe der Energie in einem (abgeschlossenen) System bleibt gleich (Energieerhaltungsatz, Prinzip von der
Erhaltung der Energie).

2. Hauptsatz
Warme(energie) kann nicht von allein von einem kalteren auf einen warmeren Koérper tibergehen.

3. Hauptsatz
Der absolute Nullpunkt der Temperatur (0 K = - 273,15 °C) ist prinzipiell nicht erreichbar.
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3.3.1. Das ATP-System

Adenosintriphosphat (ATP) ist der Energietrager
der Zelle schlechthin. Das Molekul besteht aus
drei Bauteilen. Da ist zum Ersten das Adenin —
eine organische Stickstoffbase (N-Base; auf Pu-
rin-Basis). Zentral im ATP-Molekil liegt ein Zu-
cker (Ribose). (Diese Konstellation finden wir spéter in
der Molekulargenetik auch als Baustein fiir die DNS wieder.)
An das Adenosin (Nucleosid = Zucker + N-Base)
sind in Reihe hintereinander drei Phosphorsaure-
Reste gebunden.

Die etwas energiedrmeren Molekule ADP
(Adenosindiphosphat) und AMP
(Adenosinmonophosphat) beinhalten nur zwei
bzw. ein Phosphat-Rest.

Die Energiespeicherung erfolgt durch Anlagerung
jeweils von einem oder zwei Phosphat-Rest an
ein energiearmeres Molekdl.

ATP st eigentlich chemisch recht stabil und
konnte gut gespeichert werden. Es kommt in der
Zelle aber nur in katalytischen Mengen (wenig
Uberschiissiger Menge) vor. Die Bildung der energie-
reichen Version (ATP) erfolgt vorrangig bedarfs-
gesteuert.

ATP-Molekil; Kalotten-Modell
Q: de.wikipedia.org (Benjah-bmm27)

NHo
0O O 0] N x
ododoto T ]
I | | CH, N~ N\
o] @] (0] 0
OH OH
Triphosphat Ribose  Adenin

ATP-Molekiil; Strukturformel
Q: de.wikipedia.org (NEUROtiker)

Beim Menschen werden taglich rund 40 kg ATP umgesetzt, obwohl nur wenige Gramm vorhanden sind. Die Bildung
aller Stoffe einer Bakterienzelle benétigt 20 — 60 Mrd. (entspr. 109) Molekilen ATP. Fur menschliche Zellen misste
man den Wert 1000x groRRer ansetzen — dies entsprache 20 — 60 Bill. (entspr. 10*%) Molekiilen ATP.

Im nachsten Reaktionsschema stellt das blaue Sechseck das Nucleosid (z.B. Adenosin) dar.

Die Phosphat-Reste sind durch

die roten Kreise reprasentiert. 4+ +@ +0 +@

Bei einem Reaktionsschritt geht S S

es jeweils um eine Energiediffe- ' < r. <
— —®

renz von 14 kJ/mol (Bindungs-
enthapie). Die Hinreaktion ist
endergon — also muss die Reak-

_é -0

tion durch eine Energiezufuhr
erzwungen werden (entspricht +@ +Ph +@ +Ph
endotherm). AMP Z ADP Z ATP

Bei der Ruckreaktion - der Ab-
spaltung jeweils eines Phosphat-
Restes — wird Energie frei.

—/; —Ph —/ —Ph

(Beachten Sie die besondere Kennzeichnung des Phosphat-Restes mit Ph. In der Literatur wird haufig auch nur P
benutzt. Dies kdnnte theoretisch zu Verwechselungen mit Phosphor kommen — praktisch ist dies aber meist ausge-
schlossen. Viele Bucher nutzen deshalb eine eingekreistes (P) als Symbol. Zur Sicherheit benutzen wir in diesem

Skript Ph.)
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Die Kopplung von Energieabgabe und —aufnahme l&sst sich so darstellen:

Kopplung Energieaufnahme
Energiequelle X ADP (energiereich)
+Ph
energiereduzierte Quelle AMP (energiearm)

Von einer Energiequelle (meist energiereiche Stoffe) wird die Energie direkt auf das energiear-
me AMP Ubertragen. Unter Einbeziehung eines Phosphat-Restes wird die Energie in die Bin-
dung zwischen Phosphat und AMP gesteckt.

Bei der Energieabgabe verlauft der Vorgang entgegengesetzt.

Kopplung Energieaufnahme
(energiereich) ADP energiereicher Stoff

(energiearm) AMP energiearmer Stoff

Fur den zweiten Schritt (ADP > ATP) ergibt sich das nachfolgende Auflade-Schema:

Kopplung Energieaufnahme
Energiequelle ATP (sehr energiereich)
+ Ph
energiereduzierte Quelle X ADP (energiereich)

Aafgaben:

l. Stellen Sce die Bilduny von #TP auns ANMP cn einem Ropplungsscthema dar!

2. Stellen Sce ein Energienivean- Schema i die Reaktion won HDP sun ATP auf!

3. Stellen Sie ein Energienivean-Schema auf, dase alle energetivchen Wberginge won
AP bis ATP enthile!
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Exkurs: Kopplung, Wirkungsgrad, Geschwindigkeit und Leistungsvermdgen

Die Israeler O.KEDEM und R. S. CAPLAN verdffentlichten 1965 ihre Kopplungstheorie. Da-
bei stellten sie fest, dass nicht nur die Thermodynamik bei der Kopplung eine Rolle spielt,
sondern auch die Zeit.

Sind Prozesse thermodynamisch mdglich, dann bestimmt die verfiigbare Zeit entscheidend
tber den erreichbaren Wirkungsgrad mit. Das Erreichen eines 100 %igen Wirkungsgrades
ist vielfach an eine unendliche Zeit gebunden. Unendlich langsame Prozesse sind aber sel-
ten gewiinscht.

In technischen Systemen versucht der Mensch einen Kompromif3 zwischen Wirkungsgrad
und Geschwindigkeit zu erreichen. In der Natur wird der Kompromifd von der Auslese be-
stimmt.

Die Leistungsfahigkeit von technischen wie auch die von biologischen Systemen scheint
einem begrenzenden Faktor zu unterliegen. Allgemein gilt, dass ein System — unabhangig
von seiner eigenen GrolRe — ungefahr 57 N / kg (Eigenmasse) erzeugen kann.

Die starkste — je gemessene — Kraft pro Eigenmasse wird von der molekularen "Verpa-
ckungsmaschine" des Virus Phi29 entwickelt. Mittels eines ATP-getrieben Rotors wird die
von der Wirtzelle unfreiwillig produzierte DNA-Kopie in die ebenfalls von dieser hergestellten
Viren-Hulle (Capsid) gepresst. Im Inneren des Capsids entsteht durch das Einpressen der
DNA ein Uberdruck von 60 bar. Fir das Einpressen von 7 um DNA in das 0,05 um groRe
Capsid werden 10.000 ATP-Molekile verbraucht. Der Wirkungsgrad liegt bei 30 %. Zum
Vergleich: Bei Elektromotoren erreichen die Techniker heute 65 bis 93 %, Verbrennungsmo-
toren liegen bei 20 bis 25 %.
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3.3.1.1. Energie-Kopplungs-Mechanismen

Das oben beschriebene ATP-System E
ist eine klassische chemo-chemische
Kopplung. Sowohl beim Energie-
liefernden als auch beim -—auf-
nehmenden Teil-Prozess handelt es

sich um einen chemischen Prozess.

Beide sind uber ein Enzym miteinan-

der gekoppelt. Es wir die freie Energie

des einen Prozesses zur Aktivierung

des anderen benutzt. E
In der nebenstehenden Abbildung

liefert das ATP die Energie um das
Substrat zu aktivieren (/ zu phos-
phorylieren).

QSubstrat

E

Produkt

E

chemo-chemische Kopplung

(E .. Energie (groRe Schrift steht fiir groRe Quantitat))

Solche Kopplungen sind sehr haufig. Wir finden sie z.B. bei allen Subtraten-umsetzenden en-
zymatischen Prozessen, bei denen ATP als Energie-Quelle dient.

chemo-osmotische Kopplung

Bei dieser Art der Kopplung wird chemische Energie
(in der Abb. ATP) zur Herausbildung des Protonen-
Gradienten (/ eines osmotischen Potentials) genutzt. Das
nebenstehende Bild zeigt einen aktiven Stoff-
Transport gegen das vorhandene Konzentrations-
Gefalle. Bei Zellen macht diesz.B. dann Sinn, wenn
ein giftiges Abfall-Produkt (in der Abb. violett) nach
AulRen entsorgt werden soll.

Ein Beispiel ist auch das Pumpen der Protonen an
der inneren Mitochondrien-Membran. Die Energie
stammt in diesem Fall aus Energie-reichen Elektro-
nen (Redox-Systeme |, Ill, Illl), die schrittweise Teile
ihrer Energie an das Pump-Protein abgeben. Dieses
bringt dann weitere Protonen in den Zwischen-
Membran-Bereich des Mitochondriums, in dem die
Protonen-Konzentration sowieso schon stark erhoht.

osmo-chemische Kopplung

Quasi ist diese die Umkehrung der chemo-
osmotischen Kopplung (siehe oben). Es kommt hier
zur Nutzung eines Konzentrations-Gefalles fur Stoff-
Umwandlungen oder zur Energie-Gewinnung.

So werden z.B. durch die innere Mitochondrien-
Membran die Protonen (aus dem Zzwischem-Membran-
Bereich) wieder zuriick in die Matrix gelassen. Aus
diesem Ruckstrom wird die Energie fur die ATP-
Produktion an der sogenannten ATP-Syntase
(Redox-System V) gewonnen.

Das Ganze entspricht praktisch einer Turbine durch
die das Wasser mit gro3er Energie stromt und da-
durch elektrische Energie produziert. Man spricht im
Allgemeinen von einem molekularen Motor.

:b E

c

chemo-osmotische Kopplung
(c .. Konzentration)

E

osmo-chemische Kopplung
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osmo-osmotische Kopplung
Diese Kopplung stellt die letzte Kombinations-Méglichkeit C c
von chemischen und / oder osmotischen Prozessen dar. ’
Ein antreibendes Konzentrations-Gefélle (in der Abb.
grun) wird zum Erzwingen des Transportes eines anderen
Stoffes (violett) genutzt. Bei solchen Transporten ist zu-
meist so, dass die Stoffe immer 1 : 1 durch den Transpor-
ter wandern. Fehlt einer der beiden, dann bleibt dieses
Transport-System stehen.

Ein Beispiel fir eine osmo-osmotische Kopplung ist die e B R
Glucose-Aufnahme an der Darmzellen-Membran durch e ot ’ .
einen Na'-lonen-Gradienten. . oo

c C

osmo-osmotische Kopplung

Aafgaben:

l. Enliutenn Sce barg den law dern ecngeluen Ropplungen! Geten Sie dabec awf die
Energie- Luelle und dic Energic- Senke ein!

2. Vengleichen Sie dic vier Ropplungen entweder gemeindam in ener Tabelle oder in
(celbotgendtilten) Bueicn- Grappen in suei getrennten Tabellen!
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3.3.2. Wasserstoff-Transport-Systeme (NAD", NADP® und
FAD)

Wie schon erwéahnt, werden im Stoffwechsel auch Reduktionsaquivalente bendétigt. Diese Rolle
spielt in der organischen Chemie zumeist der Wasserstoff. Genau genommen sind es natiirlich
Elektronen, die bei Redoxreaktionen gehandelt werden. Diese sind frei viel zu gefahrlich, so
dass sie an Protonen (p* = H*) gebunden (also Wasserstoff) zum Einsatz kommen.

H + e > <H>

Elementarer — aber auch molekularer — Wasserstoff wéren im zellularen Stoffgewirr immer noch
viel zu reaktiv (gefahrlich). Wasserstoff wird deshalb in gebundener Form transportiert und ver-
wertet. Auch hier sind es spezielle Stoffe, die Wasserstoff handeln. Im Wesentlichen sind es
drei Stoffe mit jeweils unterschiedlichen Wirkbereichen.

Nicotinamid-Adenin-Dinucleotidphosphat (NADP*, Coenzym 1i,

TPN) ist ein schnell verfligbares Reduktionsmittel. f
NADP wurde von Otto WARBURG im Jahre 1931 entdeckt. o | = NH;
Von ihm stammt der Name Triphosphopyridinnucleotid (TPN). 0=p—0 NG

In der alteren Fachliteratur findet man auch die Namen Codehydrase II, o

Codehydrogenase Il bzw. Coenzym Il fir eben den gleichen Stoff.
Es dient als Elektronen-Donator in vielen reduktiven Biosyn-

thesen (= Assimilation). 0 OH OH -
N~
+ - + + ; </ |
NADP" + 2€ + H™ > NADPH, Reduktion 0=P—0 A
oxidierte Form reduzierte Form Elektronenaufnahme (!)' o) N
Energieniveau: 1200 mV = 1,2 V; 4H =55 kcal/mol OH Q
0=P—0
L
Das NADP" nimmt zwei Elektronen und zwei Protonen auf. Die 0

Elektronen und die Wasserstoff-lonen (= Protonen) stammen Q: de.wikipedia.org (NEUROTtiker)
z.B. aus der Oxidation eines Alkohols zu einem Aldehydes:

R-CH,-OH > R-CHO + 2<H> + 2e Oxidation

reduzierte Form oxidierte Form Elektronenabgabe

Die Elektronen werden von einem Stoff / einer Reaktion direkt auf den anderen Stoff / die ande-
re Reaktion Uibertragen (Redoxreaktion = Reduktion + Oxidation).

Wir werden das NADP" spater in der Photosynthese wiederfinden. NADPH," ist in den Zellen
das vor allem Reduktionsmittel. Dies kann man aus dem vorliegenden Verhaltnis von NADPH,"

zu NADP" (reduzierte : oxidierte Form) ableiten. Es ist meist deutlich groRer als 1.

Von den Nomenklatierungs-Organisationen IUPAC und IUBMB werden die Abkiirzungen NADP" fiir die oxidierte
Form, NADPH fir die reduzierte Form vorgegeben. NADP sollte auch fiir allgemeine Aussagen und Stoffnennungen
verwendet werden.
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Nicotinamid-Adenin-Dinucleotid (NAD") ist ein weiterer —
sehr verbreiteter — Wasserstoff-Ubertrager. In diesem
Skript werden wir es z.B. bei den Dissimilations-
Vorgéngen sehr haufig wiederfinden. Im Zytoplasma oder
in der Matrix der Mitochondrien kommt es zumeist redu-
ziert (NAD") vor und dient als Elektronen- und Protonen-
Akzeptor (Wasserstoff-Akzeptor).

NAD  + 2e + HY ———= NADH Reduktion

oxidierte reduzierte Elektronen
Form Form aufnahme

Redoxpotential: -0,32 V

Proton und Elektron ergeben faktisch ein Wasserstoff-
Atom (H). Dieser ist am (Co-)Enzym NAD® angekoppelt.
Wir sprechen deshalb auch von enzymgebundenen Was-
serstoff.

Das zweite Elektron aus der obigen Gleichung stammt
aus einem anderen Wasserstoff-Atom, dieses geht dann
als lon in die Losung uber (und wird nicht direkt am Enzym ge-
bunden). Aus stochiometrischen Grinden wird es aber
meist mitgeschleppt (je nach Autor und Literatur: NADH," bzw.
NADH + H)

NADH + HY ————= NADH," Saure-Base-
Base Saure Reaktion

Zusammengefasst ergeben beide Gleichungen:

+ .
NAD® + 2<H> — = NADH, Reduktion
oxidierte reduzierte Elektronen
Form Form aufnahme

Redoxpotential: V

Der gebundene Wasserstoff und die (energiereichen)
Elektronen werden vorrangig zur Bildung von ATP und fir
stoffliche  Umwandlungen (Hydrierungen, Reduktionen)
verwendet.

NAD" ist im Stoffwechsel der Zellen hauptsachlich Oxida-
tionsmittel. Um das nétige optimale Redoxpotenztial auf-

recht zu erhalten, liegt das Verhaltnis von NADH2+ - NAD"
(red. : oxid. Form) immer sehr weit unter 1.

NAD-Molekil (Kalotten-Modell)
Q: www.steve.gh.com

N AN
_ <
0=P—0 N Z
I_ N
o) 0]
OH OH

Q: de.wikipedia.org (NEUROtiker)
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http://www.steve.gb.com/

Flavinadenindinucleotid (FAD) unterscheidet sich neben
dem Bau nur unwesentlich von den anderen Wasserstoff-
Transporteuren. Besonders erwéhnenswert ist bei FAD,
dass es eine geringere oxidative Kraft hat.

- + + .
FAD + 2e + 2H — = FADH, Reduktion
oxidierte reduzierte Elektronen
Form Form aufnahme

Redoxpotential: -0,22 V

Bei seiner Nutzung — z.B. in der Atmungskette — kann es
nur Energie fur die Bildung von zwei, statt sonst drei (bei
NADH;") ATP-Molekilen abgeben.

N N 0]

CH,
H——OH
H——OH
H——OH

fre

9 NH;
0=P—0

(:j </N | =N
O=||3*O N N)

o 0.

OH OH

Q: de.wikipedia.org (NEUROtiker)
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+ 2e” H3

0 y 0
T -
HsC N N)\o 2e c N H/&o
R

-2H* Ha

entscheidende Vorgange am Flavin-Teil

(Gleichgewicht zwischen oxidierter und reduzierter Form)
Q: de.wikipedia.org (Yikrazuul)

Alle Reduktionsaquivalente sind sehr stabil. Sie werden kaum direkt mit Sauerstoff umgesetzt
(was ja dem chemischen Hauptanwendungszweck entsprache) und sie unterliegen kaum der zerstérenden
Hydrolyse. Die wasserstoffbindenden Enzyme stellen gewissermaf3en Speicher fur Wasserstoff
dar.

In der Zelle ist aber die Speicherkapazitat der Redox-Aquivalente durch das jeweils eigene Vor-
kommen begrenzt. Alle wasserstoffbindenden Enzyme kommen nur in geringen — katalytischen
— Mengen vor. So bleibt vorrangig die Transportfunktion fur die Reduktionséaquivalente (H-
Aufnahme - H-Transport - H-Abgabe - Rickwanderung (ohne H) = und wieder alles von vorne).

”Z ‘ :: : m é axe%v:' ‘/‘ W 7% IIgy' n

l.

5. Warum werden in der MNatur wicht L- and D-Rolilentiydrate (oder L- wnd D-
Aminosdanen) nebeneinander verwendet? Weeso entochied dich dic Natun fir jeweils eine
Reitic bei den Stoffen? Nack welchem Ruitenium fiel dic Entscheidung?

6.
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3.4. Experimente mit und zu Enzymen

Konzentrationsabhéangigkeit der Enzymaktivitat

Grundlagen / Prinzipien:
Die Umwandlung von Harnstoff in Ammoniak wird durch das Enzym Urease katalysiert:

Urease
H,N-CO-NH, + H,O — 2NH3;1 + CO;1

Bromthymolblau schlagt ausgehend von einer sauren Lésung bei pH= 6 von gelb nach grin und
bei pH=7,6 von griin nach blau um

Materialien / Gerate:

Citrat-Puffer-Losung (pH=6): 0,1 mol = 19,2 g Citronenséaure im 1l-MaR3kolben zuerst in gut 900
ml Wasser l6sen, mit Natriumhydroxid den gewiinschten pH-Wert einstellen, dann bis 1 | auffil-
len); Urease; Bromthymolblau; Uhr mit Sekundenzeiger; Wasserbad (temperiert auf 37 °C)
Arbeitsreagenz (Harnstoff-Puffer-Losung): 10 g Harnstoff in 100 ml Citrat-Puffer [6sen und mit
jeweils 1M HCI bzw. NaOH wieder auf pH=6 korrigieren

Indikator-L6sung: 20 mg (0,5 ml) Bromthymolblau auf 50 ml mit Wasser aufgefullt

Durchfiihrung / Ablauf:

- in die Reagenzglaser (RG) die folgende Mengenreihe geben: 0,05; 0,1; 0,2; 0,5; 1,0; 2,0 und
5,0 ml Arbeitseagenz; die ersten RG mit Citrat-Puffer auf 5 ml auffillen; 0,5 ml der Indikator-
Ldsung hinzugeben; im Wasserbad temperieren

- alle 0,5 od. 1 min ein RG mit 0,1 ml der Urease-L6sung versetzen und wieder in das Wasser-
bad geben; Start-Zeit notieren

- als Reaktionsende die Zeit notieren, wenn der Indikator umschlagt

- in einem Diagramm (Konzentrations-Zeit-Diagramm) Messwerte darstellen und dann interpre-
tieren

Beeinflussung der Enzymaktivitat durch externe Einflisse (1)

Grundlagen / Prinzipien:

s.a. Experiment: Konzentrationsabhangigkeit der Enzymak- o
tivitat 0

Cystein und Harnstoff sind vom Bau her recht @hnliche Stof- HS OH
fe HN™ NH, NH

Harnstoff und Cystein
Q: de.wikipedia.org (NEUROtiker)

Materialien / Gerate:
Harnstoff-Puffer-Loésung und Indikator-Losung (siehe vorlaufendes Exp.); Citrat-Puffer (pH=6);
Cupfersulfat-Losung (gesattigt); Cystein-Lésung (0,1 M); temperiertes Wasserbad (37 ° C)

Durchfiihrung / Ablauf:
- Vergleichsexperiment:
- im Reagenzglas (RG) 1 ml der Harnstoff-Puffer-Lésung auf 3 od. 5 ml mit Citrat-Puffer auffil-
len; 0,5 ml der Indikator-L6sung hinzugeben; im Wasserbad temperieren (Substrat-L6sung)
- 0,1 ml der Urease-Ldsung zusetzen und im Wasserbad Zeit messen, bis Indikator umschlagt
- Experimente zu den Einflissen: (den nachfolgenden Versuch kénnen Sie abbrechen, wenn die anderen
Versuch durchgelaufen (mit Farbveranderung) sind, zusétzlich + 5 min)
- 1 ml der Urease-L6sung kurz erwarmen (80 — 90 ° C); im Wasserbad wieder auf 37 ° C tem-
perieren und dann fur Exp. 0,1 ml dieser Urease-Losung zusetzen
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- 1 Tr. Cupfersulfat-Lsung in die Substrat-Losung

- 0,5 ml Cystein-Losung und 1 Tr. Cupfersulfat-Lésung zugeben (weniger Puffer zum Volu-

menangleichen verwenden!)
- Temperatur des Wasserbades auf + bzw. — 5 °C

Beeinflussung der Enzymaktivitéat durch externe Einflisse (II)

Grundlagen / Prinzipien:
Die Umwandlung von Harnstoff in Ammoniak wird durch das Enzym Urease katalysiert:

Urease
H,N-CO-NH, + H,O — 2NH3;1 + CO;1

N-Methylharnstoff ist ein Harnstoff-Derivat: H,N-CO—-NH-CHjs
Phenolphthalein (farblos) ist Basen-zeigender Indikator (violett)

Materialien / Geréate:

2 %ige Harnstoff-Losung; 50 %ige Harnstoff-Losung; Urease; 0,1 %ige Urease-Suspension;

Phenolphthalein-Lésung (); 2 %ige N-Methylharnstoff-Losung

Reagenzglaser; RG-Stander; Tropfpipetten; Spatel; Brenner; Wasserbad (90 °C); Wasserbad

mit Eiswirfeln (0 °C)

Durchfuhrung / Ablauf:

Reagenzglas Nr.
Inhalt MaR 1/2 3 |4|5|6|7|8|9]|10) 11|12
2 %ige Harnstoff-Lsg. ml 212121 211 2 2 2
50 %ige Harnstoff-Lsg. ml 112
Harnstoff Spatelspitze 3
Phenolphthalein-Lsg. Tropfen 212|212 |2 |2]|2]2 2 2 2
Zusatz / Bedingungen
N-Methylharnstoff-Lsg. |z| ml 112
Temperatur-Erhéhung 90 °C v
Temperatur-Erniedrig. 0°C v
Start-Zusatz / -Bed.
Urease-Suspension ml 111,11 |1|1]1 1 1
erhitzen v
gleichzeitiger Ablauf zeitgl. zeitgleich zeitgleich zeitgleich
Hinweise: T 3 ] %
nach dem Schema koénnen auch noch untersucht 2 s 55 5
werden: 5 2 -§ = g—
1. die pH-Abhéngigkeit (Zusatz von HCI- bzw. c 9 o S @
NaOH-Lsg.) S 2 c 5

2. Enzym-Gifte (z.B. CuSO4-Lésung) T |5 < € ﬁ
als Bezug sollte immer die Zusammensetzung | © | & <5 QE,_E 5
aus Reagenzglas 4 (= 7, 10) gelten! & ? E= T3 T

< @ 5= o<

S | S5 o £

= Q = e o

||| 2 <=3 2=

O e <328 = =N

v | S| 0| CE SE =,

Qo o = S5 ® S 2 =)

els| 8| 25 L0 L=

S| 2| E| 2@ o g

o = (] cC > o c o

S| m|2|Dh So o<
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Bestimmung des Temperatur- und pH-Optimums von Pepsin

Materialien / Geréte:
Eiklar-Lésung; Pepsin-Losung; verdinnte Salzsaure; verdinnte Natronlauge (Natriumhydroxid-
Losung)

Durchfliihrung / Ablauf:

- Eiklar-Lésung wird langsam erwarmt bis das Eiweil3 zu einer milchigen Suspension gerinnt;
auf Zimmertemperatur abkihlen lassen

Bestimmung des pH-Optimums:

- in 7 Reagenzglasern (RG) werden je 2 ml der geronnenen Eiklar-Losung und 2 ml Pepsin-
Losung gemischt

- RG 1: 10 Tropfen verd. Salzsaure

- RG 2: 3 Tropfen verd. Salzsaure

- RG 3: 1 Tropfen verd. Salzséure

- RG 4: unverandert

- RG 5: 1 Tropfen verd. Natronlauge

- RG 6: 1 Tropfen verd. Natronlauge

- RG 7: 1 Tropfen verd. Natronlauge

- es wird in Abstanden von 5 min beobachtet (max. 15 min)

Bestimmung des Temperatur-Optimums:

- in 6 Reagenzglasern (RG) werden mit 2 ml der geronnenen Eiklar-Losung befllt

- in 6 weiteren RG werden 2 ml Pepsin-Lésung und 3 Tropfen Salzsédure gemischt

- immer ein Paar der RG wird temperiert:

- RG 1: 0 °C (Eiswasser)

- RG 2: 20 °C (Zimmertemperatur)

-RG 3:40°C

-RG 4: 60 °C

-RG5:80°C

-RG6:95°C

- es wird in Abstanden von 5 min beobachtet (max. 45 min)

Beeinflussung der Enzymaktivitat durch die Temperatur

Grundlagen / Prinzipien:

Das "Braun"-Werden vieler angeschnittener Frichte, Kartoffeln usw. wird durch die Reaktion
von Sauerstoff mit den pflanzlichen Phenolen verursacht. Das Enzym Phenoloxidase katalysiert
den ProzeR3.

Materialien / Geréte:
2 Bananen; Wasserbad (100 °C); BUNSEN-Brenner

Durchfihrung / Ablauf:

- Banane 1 fur ungeféhr 10 s in das Wasserbad tauchen

- Banane 2 fir ungefahr 10 s Uber die leuchtende Flamme halten (Abstand so wahlen, dass
Schale nicht verkohlt!)
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Modulation der Enzymaktivitat

Grundlagen / Prinzipien:

Die a-Glycosidase und die Amylase katalysie-
ren im Verdauungstrakt den Abbau von Poly-
und Oligosacchariden zu Glucose. Das
Pseudotetrasaccharid Acarbose (Precose)
beeinflusst die Enzymaktivitat beider Enzyme.
In der medizinischen Praxis wird Acarbose als
Antidiabetikum eingesetzt, da bei dessen Ein-
nahme der Blutzucker-Spiegel (Glucose) nicht
so schnell steigt. Weiterhin reduziert sich auch
die aufgenommene Glucose-Menge, da relativ
viel Starke den Dunndarm passiert ohne ab-
gebaut zu werden.

Materialien / Gerate:

. HC
HO™ ™" "N Q
on MHo oH
oH | o
HO OH
OH | 0
HO
OH “oH

Acarbose (Strukturformel)
Q: de.wikipedia.org (Yikrazuul)

1 %ige Amylose-Losung (Starke-Losung; ldsliche Starke); 1 % Amylase-Lésung; 1 Tablette

Glycobay ® (Bayer);

Reagenzglaser; Morser + Pistill; Becherglaser; Mikropipetten

Durchfihrung / Ablauf:

- Acarbose-Tablette (Glucobay) zermérsern und in 20 ml (deminerl.) Wasser aufschlammen
- Reagenzglaser nach der Tabelle beflillen (die Amylase zuletzt!)
- dann 5 min Reaktion laufen lassen und zur Beobachtung die lod-Kaliumiodid-Lsg. zusetzen

Reagenzglas Nr.
Inhalt ManR 1 2 3 4 5 6 7 8 9
Amylose-Lsg. ml 5 5 5 5 5 5
Acarbose-Suspension pl 25 50 | 100 | 200
lod-Kaliumiodid-Lsg. Tropfen 2 2 2 2 2 2
Start-Zusatz / -Bed.
Amylase-Lsg. 05]05]05]05]05
gleichzeitiger Ablauf min zeitgleich, 5 min warten | zeitgleich

Grundlagen / Prinzipien:
Materialien / Gerate:
Durchfihrung / Ablauf:
Zusatzuntersuchung:

Hinweise:
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4. Hormone

Hormone sind Stoffe, die im Wesentlichen Informationen Ubertragen. Sie arbeiten nicht selbst,
wie die Enzyme, sondern sie l6sen uber Signalketten bestimmte Enzymreaktionen aus. Dabei
werden oft verschiedene Enzymreaktionen gleichzeitig gestartet oder unterbrochen. Alle Reak-
tionen dienen aber meist einem bestimmten Zweck, z.B. der Senkung des Blutzuckerspiegels.
Von dem auslésenden Hormon mit dem Namen Insulin hat jeder bestimmt schon gehort.

Die Auswahl und das Wirkspektrum der Hormone ist aber weit breiter gefachert.

Manche Hormone steuern wieder die Ausschittung anderer Hormone. Man nennt sie Uberge-
ordnete Hormone. Die anderen sind dementsprechend untergeordnet.

Zu den Ubergeordneten Hormonen gehoren die Hormone, die
in der Hirnanhangsdruse (Hypophyse) — genau in deren Vor-
derlappen — gebildet werden. Das somatotrophe Hormon
(STH) Somatropin fordert das Wachstum (Wachstumshormon)
und aktiviert den Stoffwechsel (z.B. Steigerung des Blutzu-
cker-Spiegels). Den Fettstoffwechsel regt das Lipotropin (LP)
an. Bei seiner Ausschiittung werden Fette und Fettsduren ver-
starkt zu Cohlendioxid und Wasser abgebaut. Dabei wird sehr
viel Energie fur andere Stoffwechselvorgénge frei.

Das Corticotropin ist das Nebennierenrinden-stimulierende
Hormon (ACTH). Die Nebennierenrinde produziert Hormone

die wiederum spezielle Stoffwechselvorgange aktiviert. QS

TSH ist die Abklrzung fur das Schildriise-anregende (stimulie- Lage der Hypophyse (orange)
rende) Hormon Thyrotropin. Q: de.wikipedia.org (Patrick L. Lynch)
Fir die Anregung der Keimzellen-

Bildung ist das Follikel-stimulierende oming. Awerior Optic

commaissure TECESS

Hormon (FSH) Follitropin verantwortlich.
Das Lutropin (LH) regt die Aktivitat der
Keimdriisen allgemein an. it corebral artery-
Wahrend der Still-Phase wird bei Frauen
noch das Prolactin ausgeschittet, das
die Milchdrisen anregt (LMTH).

Auch der Hypophysenhinterlappen ist Opkle chiasma.
Drusenzellen-reiches  Gewebe. Z.B. ‘
steuert das hier gebildete Ocytrocin die Anterior lobe,
Auslosung der Wehen, viele Gefiihle o ot
(Verliebtheit, Bindung zwischen Part-
nern) und die

Das Vasopressin steuert die Wasser-Ausscheidung tber die Nieren und den Blutdruck.

dnfundibulum
~Circular sinus

Cerebral peduncle

== Clorpus mammillare
Post. cerebral artery
Basilar artery

Pons

Pasterior lobe

Vorder- und Hinterlappen der Hypophyse
Q: de.wikipedia.org (Gray's Anatomy (1918))
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Hormon Entstehungsort Wirkung / Wirkspektrum

Adrenalin Nebennierenmark Glykogen-Abbau

Aldosteron Nebennierenrinde Na'-Aufnahme

Calcitonin Schilddrise Senkung des Ca’'-Spiegels im Blut

Cortisol Nebennierenrinde Steigerung des Blutzucker-Spiegels,
Gluconeogenese

Estradiol Eierstocke  (Gelb- | Regulation des Menstruations-Zyklus

koérper)

Glucagon Bauchspeicheldrise | Steigerung des Blutzucker-Spiegels,
Glukogen-Abbau

Insulin Bauchspeicheldrise | Senkung des Blutzucker-Spiegels

Leptin Fett-Zellen hemmt  Hunger-Gefihl  (Appetit-
Zugler)

Parathormon | Nebenschilddriise Steigerung des Ca’’-Spiegels im

(Parathyrin)

Blut, Ca”’-Mobilisierung aus den
Knochen

Progesteron Eierstocke  (Gelb- | Sekretionsphase der Gebarmutter-
korper) schleimhaut
Testosteron Hoden Ausbildung der akzessorischen Ge-
schlechtsdriisen und der sekundéren
mannlichen Geschlechtsmerkmale
Thyroxin Schilddrise Steigerung des Gesamtstoffwechsels,

Steuerung von Wachstums- und Ent-
wicklungs-Vorgangen

verschiedene Wirkmechanismen - Biologie einfach erklart S. 212
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Insulin und Glukagon — die Hormone der Blutzucker-Regulation

SOLL-Wert
Hirnrinde

L

_+

Regelzentrum

Hypothalamus

"Blutzuckergehalt zu gering"
"Blutzuckergehalt W ¢
zu hoch"
Stellglied
Bauchspeicheldriise
R-Zellen  a-Zellen

!

Stellglied

Nebennierenmark

Glukagon Adren Iin/

CQ Messfiihler CQ

Regelstrecke / Regelgrifie

Nahrungsaufnahme,

SOLL-Wert
Hirnrinde

Stirungen
Stargrofien

Glucose-Abbau

Stellgrdfien

Blutzuckergehalt

=

Regelzentrum

Hypothalamus

Aktivitaten, ..

"Blutzuckergehalt zu gering"

@

Insulin
Erregungsleitung
IST-Wert | Muskelzellen " Leberzellen | | Muskelzellen " Leberzellen |
Glykogen-Aufbau Glykogen-Abbau
Rezeptor Glucose --> Glykogen Glykogen --> Glucose

zeitdynamisch

"Blutzuckergehalt v
zu hoch"

!

Erregungsleitung
IST-Wert

Rezeptor

Stellglied
> Bauchspeicheldrise
° RE€llen  a-Zellen

Insulin

!

Stellglied

Nebennierenmark

Glukagon Adren Iin/

N\

| Muskelzellen " Leberzellen | | Muskelzellen " Leberzellen |

@ Messfithler ®

Regelstrecke / Regelgrofie

Nahrungsaufnahme,

Glykogen-Aufbau

Glucose > Glykogen

Glucose-Abbau

©

Stellgrdfen

@

Blutzuckergehalt

Glykogen-Abbau

Glykogen --> Glucose

zeitdynamisch

Storungen
Storgrofien

Aktivitaten, ...
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SOLL-Wert
Hirnrinde

| Regelzemrum Blutzuckergehalt zu gering

’ "Blutzuckergehalt

—"_* ) *
Hypothalamus 2u hoch )

Stellglied Stellglied
Bauchspeicheldrise Nebennierenmark
B-Zellen  a-Zellen
Insulin Glukagon Adren Iin/
Erregungsleitung \
IST-Wert Muskelzelle Leberzellen | | Muskelzellen " Leberzellen |
Glykogen-Aufbau Glykogen-Abbau
Gllyjlcosg —> Glykogen Stellgrdfien Gl%wggn --> Glucose
Rezeptor @

@ Messfiihler ® Glucose-Abbau @

Regelstrecke / Regelgrifie Blutzuckergehalt

zeitdynamisch

Nahrungsaufnahme, ... Stéruneen Aktivitaten, ...
@ Sfdrgr(}('}ic'n e
7 140
Blutzucker, Glukagon
Insulin
6 120
5 100
4 80
C— Nahrungsaufnahme
= === Blutzucker [g/I
3 | [9/1] 60
Insulin [pg/l]
e lukagon [ng/l]
2 40
1 1 20
0 T 1 1 1 1 1 1 1 1 1 T 1 1 1 1 O

-60 -45 -30 -15 0 15 30 45 60 75 90 105120135150 165 180 195 210 225 240 255

Zeit (ab Nahrungsaufnahme)
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Melatonin

sogenanntes Schlafhormon, mit langerer Tagesdauer und erhdhter Sonnenstrahlung nimmt
Produktion ab

Seratonin

Gehirn produziert mit langerer Tagesdauer und erhéhter Sonnenstrahlung mehr Serotonin, Me-
chanismus wird durch langeren Auffenthalt in Gebauden und Wohnungen zunehmend gestort
und reduziert

macht uns wacher, aktiver, glucklicher, steigert Produktion der Sexualhormone (Ostrogenen
und Testosteron) - Lust auf Liebe und Sex

Neurotransmitter

steigert Durchblutung (= Kribbeln im Bauch)

Leptin

erst 1994 von Jeffrey M. FRIEDMANN (1954 - ) — einem
amerikanischen Molekular-Genetiker entdeckt
Proteo-Hormon, obese-Gen (LEP-Gen, OBS-Gen, OB-Gen)
in Fett-Zellen (Adipozyten) gebildet, daneben auch in der
Magenschleimhaut, dem Knochenmark und der Skelett-
Muskelatur, der Hypophyse, dem Hypothalamus und in
der Plazenta sezerniert

weiterhin von den inneren Gang-Auskleidungen der Milch-
Drisen (Brust-Epithel)

besonders bei allen Sdugern zu finden

e ~_ ,J/,
Leptin (Monomer)
unten: Trimer (Quartiar-Struktur)
Q: de.wikipedia.org (Vossman)

167 AS, vier charakteristische helikale Sekundéar-
Strukturen, die sich relativ parallel in der Tertiar-Strukur
anordnen

Nebenwirkungen: Erhdhung des Blutdrucks und der Herz-
Frequenz; entkoppelt Zellatmung von der ATP-Snthese >
Warmebildung (Steigerung der Koérper-Temperatur; Thermoge-
nese)

Hoffnung als Medikament gegen Fettleibigkeit haben sich
nicht erfillt, da bei diesen Menschen schon ein eigener —
an sich hoher — Leptin-Spiegel vorhanden ist. Es handelt
sich bei diesen Menschen um eine Leptin-Resistenz. Die
Rezeptoren sprechen nicht in ausreichender Form af das
viele Leptin aus den Uberschissigen Fett-Zellen an.
genaues Zusammenspiel aller Rezeptoren und Effekte
noch nicht aufgeklart

ev. kann aber Leptin als Insulin-Ersatz bei Diabetikern eine neue medikamenttse Karriere ma-
chen. Leptin scheinbar besserer Gegenspieler zu Glukagon als Insulin

senkt Blutzucker-Spiegel praziser

daeneben entfallen auch viele Nebenwirkungen einer linsulin-Therapie
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Ghrelin
erst seit 1999 bekannt

Proghrelin wird in der Magenschleimhaut (Fundus-Zellen, Pariental-Zellen) und in geringen
Mengen auch in anderen Organen (Bauchspeicheldriise, LAGERHANSsche Zellen, e-Zellen) ge-
bildet

Vorstufe des Proghrelins ist das Préproghrelin (117 AS), aus diesem entsteht neben dem
Ghrelin auch noch das Obestatin — ein physiologischer Gegenspieler (Antagonist) des Ghrelin;
dieses senkt den Appetit

Ghrelin Obestatin

-23 1)1 28 | 29 78 | 79 94

Ghrelin () selbst besteht aus 28 Aminosauren
NH;-Gly-Ser-Ser(COO-C;H;s5)-Phe-Leu-Ser-Pro-Glu-His-GIn-Arg-Val-GIn-GIn-Arg-Lys-Glu-Ser-
Lys-Lys-Pro-Pro-Ala-Lys-Leu-GIn-Pro-Arg-COOH

die Anlagerung (Veresterung) einer Carbonsaure an eine Aminosaure (an das Serin in Position
3) zur Finalisierung und Aktivierung als Hormon (Octanoyl-Ghrelin)) ist einmalig

Ghrelin aktiviert die Bildung von Somatropin, es ist also ein Sekretagog fir Somatropin.
stimuliert Appetit (orexigene Wirkung), Nahrungs-Aufnahme und langerfristig die Gewichts-
Zunahme

bei Mangel an Energie und / oder Nahrstoffen wird Ghrelin verstarkt produziert, was dann das
"Hunger"-Gefuhl bewirkt

einziges Kdorper-eigenes Hormon, was den Appetit steigert

beeinflusst Magen-Bewegung (Moilitdt) und Saure-Produktion; dockt dazu am Growth-
Hormone-Secretagogue-Rezeptor an

anderer Gegenspieler in der Appetit-Regulation ist Leptin

?in

?in
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5. wichtige Stoffwechselvorgange

Der gesamte Stoffwechsel einer Zelle ist ein
riesiges Netzwerk von chemischen Reaktio-
nen und physikalischen Vorgangen. Schon
frihzeitig bemihte man sich, die Gesamtheit
in Ubersichtliche und verstéandliche Teile zu
zerlegen.

Die verschiedenen Metabolismen liegen dabei
sehr unterschiedlich verteilt in der Zelle und
ihren Organellen. Durch weitere
Kompartmentierungen sind die einzelnen Ab-
laufe gegeneinander abgetrennt.

Heute unterscheiden wir prinzipiell Dissimilati- N et nthese Hﬁi‘,’,‘;‘;gf‘;;’;’,ﬁ,”,zgz
on und Assimilation. In den Assimilations- ~~

innere Membran
Atmungskette

Ketonkérperbildung

\ Zell

\ plz}sma gemeinsam in Zellplasma und Matrix

Vorgangen werden die Umwandlungen von Orte bedeutsamer Stoffwechselvorgange
korperfremden in koérpereigene Stoffe betrach- in einer heterotrophen, eukaryotischen Zelle
tet. Assimitations-Prozesse bendtigen immer

Energie.

Die Dissimilation umfasst alle Stoff- und Energiewechselvorgange mit dem Ziel der Energiefrei-
setzung fur die zellinterne Verwendung (besser: Energieumwandlung in zellnutzbare Energie-
formen). In dissimilatorischen Prozessen werden energiehaltige (energiereiche) Stoffe abgebaut.
Es entstehen energiearmere Stoffe. Ein Teil der Energiedifferenz zwischen energiehaltigem
Ausgangsstoff und energiedrmeren Reaktionsprodukt kann in eine Form umgewandelt werden,
die fur Zellen weiter nutzbar (als ATP) ist. Die restliche Energie wird als Abwarme frei.

Der Begriff Dissimilation leitet sich von dissimilis (lat: ungleich) ab. Dies meint das Bilden von
korperfremden, nicht organischen Stoffen.

Evolutionar zuerst entstanden sind die Garungen. Ihr Energiegewinn (in Form von ATP) ist eher
bescheiden — reicht aber fir einfache Zellen (Einzeller: Pro- od. Eukaryonten) aus.

Garung

Glycolyse (nachlaufende Prozesse,
Entsorgungs- /Entgiftungs-
Prozesse)

Glucose > > Pyrovat (BTS) | > Garungsprodukte

Je nach produziertem Produkt unterscheiden wir verschiedene Garungs-Arten. Alle Zellen be-
sitzen das Enzymbesteck fur mindestens eine Garungs-Art.

Energetisch ergiebiger sind die Prozesse der Zellatmung. Sie schlieBen sich an die Glycolyse
an und setzen dann aber den stofflichen Abbau im Zitrat-Zyklus weiter fort. Der eigentliche
Energiegewinn in Form von ATP erfolgt in der Atmungskette. Die Zellatmung gewinnt rund 15
bis 20 x mehr Energie als die Garungen.

Zellatmung (biologische Oxidation)

Glycolyse Citrat-Zyklus Atmungskette

Glucose -> > Pyrovat (BTS) | > CO; (Hauptenergiegewinnung)
Substratoxidation Endoxidation

Einen stofflichen Grob-Uberblick uber die wichtigsten dissimilatorischen Prozesse (aus
schulbologischer Sicht) bietet die Abbildung auf der nachsten Seite.
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Gérungen Zellatmung

Glucose Glucose

Glycolyse Glycolyse

BTS ATP BTS ATP

Girung
Ethanol od.
Milchs&ure

Zitronensdiure-
Zyklus

NADH} GTP

Atmungskette
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5.1. anaerobe Dissimilation (Garungen)

Mit dem Entstehen der ersten Zellen missen diese Mdglichkeiten gefunden haben, aus den in
den Urozeanen vorhandenen organischen Stoffen Energie flr eigene Lebensvorgénge zu ge-
winnen. Die Prozesse, die wir heute noch bei vielen Einzellern finden, scheinen schon damals
existiert zu haben.

Vor rund 1,5 Mrd. Jahren herrschten aus heutiger Sicht wirklich ungunstige Lebensbedingun-
gen. Vulkanismus und schwere Wetter bestimmten die Bedingungen auf der Landoberflache.
Die Temperatur im Ur-Ozean war mit 40 bis 50 °C wesentlich grol3erer als heute. Die Atmo-
sphéare war Sauerstoff-frei und enthielt mit Cohlendioxid, Ammoniak, Schwefelwasserstoff und
Cohlenmonoxid Unmengen giftiger Gase. Das gesamte Leben befand noch im Ur-Ozean statt.
Dieser war angereichert mit verschiedensten organischen Stoffen. Um Nahrung mussten sich
die friihen Lebewesen also nicht sorgen.

Die damals entstandenen Stoffwechselwege (Metabolismen) kennen wir heute unter dem Be-
griff Garung. Garungen sind Dissimilationsprozesse, bei denen energiereiche organische Stoffe
in energiearmere umgewandelt werden. Die frei werdende Energie wird maf3geblich fur die Auf-
rechterhaltung der Lebensvorgange genutzt.

Alle bekannten Garungen beginnen mit den gleichen chemischen Prozessen, die zusammen
als Glycolyse bezeichnet werden. Zum Schluf3 unterscheiden sich die Garungen nach den ge-
bildeten Endprodukten. Die jeweiligen Garungsbezeichnungen werden von diesen Endproduk-
ten abgeleitet (z.B. alkoholische Garung (Ethanol, Alkohol), Milchsaure-Garung).

alkoholische Garung

Glykolyse (nachlaufende Prozesse)

Glucose > > Pyrovat (BTS) > Ethanol + CO,

Milchsaure-Garung

Glykolyse (nachlaufende Prozesse)

Glucose > > Pyrovat (BTS) > Milchséure

Buttersaure-Géarung

Glykolyse (nachlaufende Prozesse)

Glucose > > Pyrovat (BTS) > Buttersdure + CO,

Alle Garungen laufen in Abwesenheit von Sauerstoff ab. Sie werden deshalb als anaerob (ohne
Luft) bezeichnet.
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5.1.1. Glycolyse

Der Begriff Glycolyse (griech.: glykos = suf; lysis = l6sen; altere Schreibung: Glykolyse, engl.:
glycolysis) bedeutet so viel wie Zuckerzerlegung. Gemeint ist hierbei nicht die Zerlegung von
langkettigen Sacchariden in kurzkettige, sondern die Spaltung der Monosaccharide unter Ener-
giegewinn. In der Glycolyse wird vorrangig Glucose (Hexose) unter teilweiser Oxidation in
Brenztraubensaure (Pyrovat) abgebaut.

Damit ergiebt sich neben den dissimilatorischen Funktionen fir die Glycolyse (Abbau der Glucose
und Bildung von ATP), auch noch eine assimilatorische. Diese beinhaltet die Bereitstellung von
Cohlenstoff-Gerust-Kérpern (verschiedene Metaboliten) flir Biosynthesen.

Die Prozesse der Glycolyse (EMBDEN-MEYERHOF-PARNAS-Weg, EMP-Weq, veraltet: FDP-Weg
(Fructosediphosphat-Weg)) finden im Cytoplasma der Zellen statt. Die Zerlegung der
Monosaccharide in der Glycolyse ist ein universeller Metabolismus aller Zellen. Die notwendi-
gen Enzyme gibt es scheinbar seit dem Anbeginn der Stoffwechsel-Evolution.

Man kann die Glycolyse in vier Hauptabschnitte unterteilen, welche die wesentlichen chemi-
schen Vorgange charakterisieren:

1. Umwandlung der Glucose in Fructose

2. Spaltung der Fructose in zwei Triose-Phosphate

3. Oxidation der Triose-Phosphate

4. Umwandlung des Oxidationsproduktes in Brenztraubensaure

( Glucose )

Hexokinase

Die Dbeteiligten  Stoffe
(Metaboliten) sind im ne-
benstehenden Ubersichts-
schema in die Kastchen
eingetragen, die jeweils
arbeitenden Enzyme ste-
hen dabei zwischen den [
Stoffen.

Die nachfolgende — sehr
detaillierte — Darstellung
der Glycolyse-Schritte soll
auch einen Eindruck von
der Komplexitat und der
"Raffinesse" evolutionarer
Entwicklungen vermitteln.
Die Abbildungen sollen
vor allem auch die Vor-
stellungen der GréRe von
Enzym und Substrat ent-
wickeln helfen. Die inte-
ressierten Leser finden
auch viele Beispiele flr
Quartiar-Strukturen  (En-
zyme (Tertiar-Strukturen), die
sich zu komplexeren Ein-
heiten zusammenge-
schlossen haben. Oft
kommt es dabei zu allos-

terischen Effekten (nach
MONOD; -> 3.2.1.3. alloster-

'

Glucose-6-phosphat J

Glucosephosphatisomerase

Fructose-6-phosphat ]

Phosphofructokinase

[ Fructose-1,6-bisphosphat j

Aldolase

Triosephosphat-

Dihyd t hosphat
isomerase —}[ ihydroxyacetonphospha ]

[Glycerolaldehyd-3-phosphat]4——

Glycerolaldehydphosphatdehydrogenase

[Glycerolséure- 1,3-bisphosphatJ

Phosphoglyceratkinase

[ Glycerolsdure-3-phosphat ]

Phosphoglyceratmutase

{ Glycerolsdure-2-phosphat ]

Enolase

[Phosphoenolbrenztraubenséurej

ische Hemmung (Modulation) Pyrovatkinase
nach MONOD). \ 4
( Brenztraubensdure ]
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Umwandlung der Glucose in Fructose (Aktivierung)

Urspringlicher Ausgangsstoff der Glycolyse ist wohl der Fruchtzucker (Fructose) gewesen. Die
meisten Zellen erndhren sich von Glucose. Diese nimmt nun die Position der Fructose ein. In
heutigen eucytischen Zellen verschmelzen die Metabolismen immer mehr, so dass eine absolu-
te Trennung nur noch theoretisch méglich ist. Praktischerweise (und auch aus methodischen Griinden)
geht man heute eher von der Glucose als den Ausgangsstoff der Glykolyse aus.

Damit die Fructose ausreichend reaktionsfahig ist, muss er zweifach phosphoriliert sein. Dies
bedeutet, es missen zwei Phosphat-Reste an das Fructose-Molekil gebunden werden. Prak-
tisch erfolgt dies am 1. und 6. C-Atom.

Durch verschiedenste Enzyme werden andere Hexosen bei Bedarf zuerst in Fructose umge-
wandelt.

Fir die Zellen, die Glucose als Ausgangsstoff verwenden, lauft die typische Glykolyse so:
Zuerst wird die Glucose unter Verbrauch von 1x ATP zu Glucose-6-phosphat aufgebaut. (Die
entscheidenden Reaktionsstellen und —stoffe werden an den Quasi-Gitterstruktur-Formeln im-
mer rot hervorgehoben.) Unsere Quasi-Gitterstruktur-Formeln sind Struktur-Formeln, bei denen die reinen

Wasserstoff-Anhange weggelassen werden. Anders betrachtet werden bei den bekannten Gitterstruktur-Formeln
einfach die C-Atome mit hinzugenommen.

Das Enzym Hexokinase
katalysiert diese chemi-
sche Reaktion.

Die Hexokinase (HK) ist ein
Beispiel fur eine Endprodukt-
hemmung. In diesem Fall ist
sie sogar kurzgeschlossen,
weil gleich das eigene Produkt
— das Glucose-6-phosphat

Hexokinase-Dimer hemmend wirkt.

Q: www.rcsb.org Die phosphorilierte Glu-
cose ist jetzt energierei- . : \
cher und fur nachfolgen- (Konformationsanderung bei der Arbeit)
de Prozesse aktiviert. Q- www.resb.org

In einer nachfolgende Reduktion und Oxidation (Redoxreaktion) am 1. und 2. C-Atom kommt es
zur Umwandlung der Glucose in Fructose (Fructose-6-Phosphat).

@

. C/ 0 C—OH
/ \ isomerase |~ \l

| Phosphohexose-

I
HO C—(|3/0H \<|3—C/(|)H
Phosphohexoseisomerase- OH OH
Dimer
Q: www.rcsb.org
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Diese interne Umlagerung erfolgt an der Phosphohexoseisomerase (Glucosephosphatisomerase,
GPI). Das Fructose-Molekiil bleibt dabei aktiviert (Fructose-6-phosphat).

Durch Anlagerung eines weiteren Phosphat-Restes aus einem ATP-Molekul wird weitere Ener-
gie auf die Fructose Ubertragen.

/0 D) @, o
C C—OH - C C
| /O\1| Z.l;c;i;;hofructose | /0\1

Phosphofructosekinase- OH OH
Tetramer
Q: www.rcsb.org

Damit steht die zweifach phosphorilierte Fructose (Fructose-1,6-diphosphat, Fructose-1,6-bisphosphat,

FBP, F-1,6-P) flr weitere Prozesse zur Verfliigung.

Die Phosphofructokinase (PFK) ist ein weiteres Schliisselenzym in der Glycolyse. Jeweils hoher ATP-, Citrat- und H*-
Spiegel (niedriger pH) hemmen das Enzym. (Zitronenséure (Citrat) entsteht in einem nachgelagerten Prozess — dem
Zitrat-Zyklus) Durch AMP wird die Phosphofructokinase aktiviert.

Spaltung der Fructose in Triose (Spaltung)

Die aktivierte Fructose (Fructo-
se-1,6-diphosphat) wird von der
Aldolase (Ald) in zwei Triose-
Molekile gespalten.

Die Aldolase ist ein tetrameres
Enzym. In der ganz rechten Abb.
kann man sehr gut die Tasche
(aktives Zentrum) fur das Sub-
strat erkennen.

(|;/c|)_|o fl:: Aldolase 1C_O_ C=0
Y N + o<
| C—OH C—O—
OH

Beide Triosen verfligen nun tber jeweils einen Phosphat-Rest aus dem Ursprungs-Molekiil.
Das linke Reaktionsprodukt ist die Ketose Dihydroxyacetonphosphat. Die andere Triose ist eine
Aldose und wird Glycerolaldehyd-3-phosphat (GAP, Glycerinaldehyd-3-phosphat) genannt.
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Beide Triosen sind zueinander isomer, d.h. sie kénnen sich in-
einander umwandeln. Hierbei hilft die Triosephosphatisomerase
(TIM, Phosphotrioseisomerase).

Phosphotriose-
/1C —0 _ iso?;fi’aoszﬂlose /C —0—
o=¢ _* HO—C
AN e \

C—OH C=0

Eine Isomerisierung ist eine Reaktion, bei der Atome oder Atomgruppen bzw. Bindun-
gen innerhalb eines Molekul umgelagert werden. Dabei bleibt die Summenformel der
Substanz gleich. Es andert sich lediglich die Strukturformel.

Phosphotrioseisomerase
(oben: Dimer; unten aktives
Zentrum)

Q: www.rcsb.org

Oxidation der Triose (Energiegewinnung)

Das Glycerolaldehyd-3-phosphat (GAP, Glycerinaldehyd-3-phosphat) wird direkt weiter verwendet.

Mittels eines
freien  Phos-
phat-Rest

(Phosphorsaure
z.B. aus dem

Zytoplasma)
wird Wasser- HO—C

stoff in einer \
Oxidation aus C—O—

der Triose

abgekoppelt

und auf NAD"

Ubertragen.

Es entstehen Glycerolsaure-1,3-
diphosphat (Glycerinsaure-1,3-
bisphosphat, 1,3-Bisphosphoglycerat
(1,3-BPG)) und NADH,". Die hier
tatige
Phosphotriosedehydrogenase
ist ein trimeres Enzym.

In beiden nebenstehenden An-
sicht kann man sehr gut das
NAD" als Coenzym (Cosubstrat,
violett gehalten) erkennen. In der
vergroRerten Ansicht des akti-
ven Zentrums (rechte Abb.) er-
kennt man aufRerdem sehr gut,
dass hier das NAD" mit an der
Bildung des Reaktionsbereichs
beteiligt ist.

Phosphotriose-
dehydrogenase

_»

NAD' NADH + H™

L=

0
|

/c—o—

HO—C

\c—o—

Phosphotriosedehydrogenase

Q: www.rcsb.org
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Nach der Isomerisierung der zweiten Triose (Dihydroxyacetonphosphat) kann das gebildete
Glycerolaldehydphosphat den gleichen Weg gehen. Die Vorgange ab der Oxidation laufen also
immer zweimal ab.
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Im nachsten Schritt Ubertragt die
Triosephosphatdehydrogenase
(Glycerinaldehydphosphatdehydrogenase, GAPDH) einen
Phosphat-Rest aus dem sehr energiereiche
Glycerolsaure-1,3-diphosphat auf ein ADP-Molekiil.
Damit steht der Zelle Energie in Form von ATP zur
Verfigung.

Das verbleibende Molekul Glycerolsaure-3-phosphat
(3-Phosphoglycerinsaure, 3-PGS) wird nachfolgend ent-

L S
Phosphoglyceratkinase sorgt.
(Veranderung der Struktur bei der Arbeit)
Q: www.rcsb.org
(0] @)
I Phosphoglycerat- I
/C_O_ kinase ,C—OH

\C—O— /_)I'P \C—O—

Umwandlung des Reaktionsproduktes (Abschlussreaktionen)

Zunachst wird das

Glycerolsaure-3-phosphat o fosphoot O
durch interne Umlagerung I Phosphoglycerat- I

des Phosphat-Restes vom ,C— OH phosphomutase ,C—OH
dritten an das zweite C- HO—C

Atom in das
Glycerolsaure-2-phosphat
(Phosphoglycerat)  gewan-

delt.

Das zugehorige Enzym heil3t
Phosphoglyceratphosphomutase

(Phosphoglyceratmutase, PGM).

In héher entwickelten Organismen findet man eine
Form der PGM, die aus vier Untereinheiten besteht.
Die dimere Form kommt vor allem bei einfachen
Pflanzen und Bakterien vor. Die Erhéhung der Kom-
plexitat scheint einen evolutionaren Vorteil zu bringen.

Phosphoglyceratphosphomutase
(oben: tetramere und dimere Form)
(links: aktives Zentrum mit Substrat

und dem Phosphat-Rest)
Q: www.rcsb.org
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Im nachsten
Schritt wird an
der Enolase (kurz: O O
Eno) Wasser aus |

dem Molekul eli- /C_OH Enolase /C—OH

miniert. Es ent- ._ o A H,O
steht @ 0 C\ ) @ O C\ + 2
Phosphoenol- C—OH C
brenztrauben-

saure.

Sehr haufig findet man auch die éaltere Trivialbezeichnung
Phosphoenolpyrovat fur das Produkt.

Enoase
(rechts: aktives Zentrum)
Q: www.rcsb.org
Nun braucht blof3 noch das ver-
bleibende Phosphat aus dem C||) C”J
Molekul abgespalten werden. C—OH Pyrovat- C—OH
Dieses wird ebenfalls auf ein / kinase )
ADP-Molekil dbertragen und —0—¢C Oo==C
somit nochmals ein Energietré- @ N\ m N\
ger (ATP) fur zellulare Prozesse C ATP C

Das zugehorige Enzym fir den letz-
ten Schritt der Glycolyse nennt man
Pyrovatkinase (PK).

Die Pyrovatkinase wird z.B. durch Alanin und
ATP gehemmt. Alanin entsteht in weiteren —
ev. moglichen — nachgelagerten Aminosaure-
aufbauenden Vorgangen direkt aus
Brenztraubensaure. Ein hoher Alaninspiegel
zeigt also einen Produktiberschuss an.

Die Pyrovatkinase ist ein allostrisches Enzym
im Sinne von MONOD. Die Veranderung der
Raumstruktur des gesamten Enzyms ist deut-
lich in der Abb. links zu erkennen.

Endprodukt des Gesamtprozesses

Pyrovatkinase Glykolyse ist die Brenztraubenséaure
Q: www.rcsb.org (BTS, Pyrovat).

Zusammenfassung (komplexe Betrachtung)

Insgesamt ergibt sich fur die Glykolyse (, wenn man dabei das Wasser unbeachtet lasst):
CeH1206 + 2 ATP + 2 NAD" + 4 ADP ——— 2 C3H,03 + 2 ADP + 2 NADH," + 4 ATP
Wenn man, die intern "gleich" wieder verwendeten Stoffe herausnimmt, dann bleibt effektiv:

CeH1206 + 2 NAD" + 2 ADP —= 2 C3H,;0; + 2 NADH," + 2 ATP
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Die Hexokinase, Phosphofructokinase und die Pyrovatkinase sind irreversibel arbeitende Enzyme, d.h. hier sind
keine Rickreaktionen (Gleichgewichte) moglich. Alle anderen Teilschritte kbnnen auch riickwarts laufen bzw. stehen
in Gleichgewichten.

Die Brenztraubensaure — als uberschussiges Reaktionsprodukt — muss nun schnellstmdglich
abgebaut oder weiterverwendet werden. Ansonsten wirde sich die Gleichgewichte ungunstiger
einstellen (wegen der méglichen Riickreaktionen) und kein weiteres ATP mehr produziert werden. Zu
Anderen wirde sich die Zelle (durch tberschiissiges BTS) gewissermalf3en selbst vergiften.

In einfachen Mikroorganismen haben sich verschiedene anaerobe Mdglichkeiten der BTS-
Entsorgung (= Garungen) entwickelt. Hohere Organismen kénnen mit Luftsauerstoff (aerob)
die Zerlegung noch weiterfihren und durch umfangreiche Oxidationen noch wesentlich mehr
Energie aus der Glucose freisetzen (= Zellatmung).

Aafgaben:
l. Exliuternn Sie anband des Ubersichts- Schemas dic weseatlichen Aschuitte dev Glyco-

lyse!

Gly COI.V se Legende
Cg Glucose —— einschrittige Enzym-Réaktion
—»» mehrere Enzym-Reaktionen
+2x ATP = ~—TUUT¢TC » Transport-Vorgang

—» Vorgang an einem Enzym
Substrat Engym Energie-Aquivalent
2X ... Anzahl der Molekiile (od. mol)

C. ... Groe des Cohlenstoff-Kérpers

+ ... wird hinzugefligt / benétigt / verbraucht
- ... wird abgegeben / freigesetzt

Cs Fructose-1,6-bisphosphat

2x Cj Glycerolaldehydphosphat

- 4x ATP
- 2x NADH3

2x C; Brenztraubenséaure
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lin die geolbene Ansprauchocbene:

c CH,OH
2. Bei enem Laborvensuch BTHon THQOH | 2
. H Sc—a0 OH H C—0_ gH HO C—0_. gH
warnde {«/z das ga;qm Struktur (|:/|1| \(|: (|:/|1| \c': X N \é
formel INOH H /7 OH H OH H
Hexolscnase die Reakiti- AN g ANV NI
c—C> c—C c—C
N T T T
mz27e2:éau:’vzv&';éec’£‘en bec H OH H NH; H OH
Nam_e Glucose Glucosamin Galaktose
wnterschiedlichen  Sab- e e 1,00 0,95 0,01
dthaten gemedden.
Wee enblinen Sie ek die untenschiedlichen Wente? Stellen Sce dabec einen Beyuy 3u
dew Strabturnen der Substrate ten!

3. Tn Verlauf allen ((recwilliy) ablaufenden Proseste wind die Energie bleiner (scehe auck
wntene /4. ). Beigen Sce die Giltighecr diesen thermodynamischen Regel (2. Haupt-
saty den Thovmedynamib) fin dic Glycolyse? Wie eklint sich dic Ausnabme von der
Regel bec einigen Stoffen (G6P und FEP)7

E[kJ] 4G [kJ

Energie

Anderung der freien Energie

o

én
S
t

/ mol]

-— Fructose-1,6-bisphosphat —
--- Glucose-6-phosphat --- (- 14 kJ/mol)

1= Glucose -

--- Glycerolaldehyd-1-phosphat --- (- 27 kJ/mol)
Y Y prosp - ATP --- (- h1 kJ/imol)

zum Vergleici

=== Glycerolsdure-1,3-bisphosphat --- (- 50 kJ/mol)
-=- Phosphoenolpyrovat --- (- 58 kJ/mol)

--- Brenztraubensaure --- (- 65 kJ/mol)

Ablauffolge in der Glycolyse >
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Hufgaben:

. Edliutern Sce antiand des wnachfolgenden Schemas die allanfenden Prozesse der

/

U

CH,OH CH0()

Q Hexokinase Q

Glucose-é-phosphat

Phosphohexose- EoH.c
IQUITIEI’?]SE

Glucose
ATP

ADP

H,C—
c—a® Sonc

o

®3HQC OH CH20®

i : CH,OH

Fructose-ﬁ-phosphaT

Phosphofructose-
kinase

\'." CH2O®

. O ©
. OH ' OH
Dihydroxyaceton- '
phosphat dotase O OH
Fructose-1,6-bisphosphat
Phospho-
triose-
isomerase
O§ /H '?' Phosphotriose- 0\50 —S—Enzym
C + HS-Enzym_ |HO—C~-S-Enzym dehydrogenase Y
OH OH

e

Glycerinaldehyd-3-phosphat

NAD® NADH+H®

H.C—OF)

H.C-0F)

0,

o} Os Q&
%C-O® bhos . \C_ . . Q
osphoglycerat- Phosphoglycerat-
+R, ]VOH kinase ]'OH phosphomutase "O@
HS-Enzym G- H.C~0oF) H,C~OH
_— ADP  ATP _ A
Glycerinsdure- Glycerinsdure- Glycerinsiure-
1,3-bisphosphat 3-phosphat 2-phosphat
O, 0 o]
™ N a
C_da Pyruvat- \G—é9 \C—@
Enolase kinase
CH ADP  ATP CH, CHs
Pyruvat

Phosphoenolpyruvat

2. Markienen Sce die Reakitionsorte (dunch Einbrei-
sung wnd | oden Plecle)! (wche Beiopict nechz)
3. Chanabsteniscenen Sie dic jewedls allanfenden Re- /—
én. é. . éag. 4@% 2 éﬁ‘ a E / o

CH

Q: de.wikipedia.org (Morglin)

CHZ
Hevokmase / \

[¢)

N
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5.1.2. Nach der Glycolyse ablaufende anaerobe Vorgange

Die Brenztraubensaure aus der Glycolyse muss moglichst schnell in nachfolgenden Prozessen
weiterverwendet werden, damit der Stoffwechsel nicht stehen bzw. in den Gleichgewichten
hangen bleibt. Auch zum Zweck der Entgiftung muf3 die Brenztraubensaure (BTS) schnellst
maglich umgesetzt werden.

Diese als Garungen bezeichneten Vorgange bilden die unterschiedlichsten — mdéglichst ungifti-
gen und ungefahrlichen — Stoffe. Der Begriff Garung geht auf Louis PASTEUR (1822 — 1895)
zurick.

Garungen entsorgen sozusagen das BTS. Niedrige Hefepilze und viele Bakterien bilden Alkohol
(Ethanol) als Abprodukt. Der Vorgang wird entsprechend diesem Endprodukt alkoholische Ga-
rung genannt. Andere bekannte Garungen sind die Milchsdure- und die Buttersdure-Garung.
Die Benennung erfolgt hier ebenfalls nach dem Endprodukt.

Die Milchsaure-Garung wird von vielen héheren Organismen bei Sauerstoffmangel als Reser-
veweg genutzt. Buttersaure-Garung finden wir bei diversen Bakterien. Diese sind z.T. noch zu
weiteren Abbau-Leistungen in der Lage.

In den Zellen missen aber nicht alle Zwischenprodukte gleich entsorgt werden. So mancher
Stoff ist dann wieder Ausgangsstoff fur andere Stoffwechselwege (Metabolismen). Damit steht
den Zellen noch ein alternativer und vor produktiver Weg zur Verfiigung. Besonders BTS (Pyrovat)
und AcetylCoA (aktivierte Essigsaure) sind zwei zentrale Stoffe in vielen anderen Biosynthesen.

( Glucose )
1

v
Glycolyse

A4

(Brenztraubensé‘urej

Pyrovatdecarboxylase Lactatdehydrogenase Pyrovatdehydrogenase

( Ethanal j Acetyl-CoA
| 1
Alkoholdehydrogenase 1
diverse Enzyme
1
[ Ethanol ) ( Milchsdure j ( Buttersaure )
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5.1.2.1. alkoholischen Garung

In den Zellen der niederen Pilze (Hefen) und vieler Bakterien wird die Brenztraubenséaure in
zwei Schritten zu Ethanol (Alkohol, Athanol, C,HsOH, Et-OH, Et-ol) abgebaut.

Zuerst wird an der Pyrovat-
Decarboxylase Cohlendioxid (CO,) o)
abgespalten. Der Vorgang wird auch I
Decarboxylierung  (CO,-Abspaltung) C—
genannt.

Das CO, wird als freies Gas an die O=C '9 0=C C
Umgebung abgegeben. In flissigen \ N\ |
Medien wird dies als Gasbildung
sichtbar.

Zwischenzeitliches Produkt ist
Ethanal (Acetaldehyd, Athanal, CHs-
CHO).

Das Ethanal ist noch starker zellgiftig Alkohol-

als Brenztraubensaure und muss Dehydrogenase

deshalb sofort weiter verarbeitet wer- C=0 _» /C_OH
C

Pyrovat-
Decarboxylase

den. Mittels enzymgebundenen Was- C/
serstoff (NADH,") wird es an der Al- NADH + HT NADT
koholdehydrogenase zu Ethanol re-

duziert. Ethanol ist flr Zellen weniger

gefahrlich.

Mit der Umwandlung des NADH," in die oxidierte Form (NAD") steht nun auch wieder ein Was-
serstoff-Akzeptor zur Verfugung. Dieser wird z.B. in der Glykolyse bei der Triose-Oxidation be-
notigt. Wurde die Regeneration des NAD" in den nachlaufenden Vorgangen nicht erfolgen,
dann ware ein Mangel in der Glykolyse irgendwann Prozess-stoppend.

Das gebildete Ethanol wird an das Umgebungsmedium ab-

gegeben. In geschlossenen Raumen (z.B. Gargefalien) . .
steigt die Konzentration letztendlich auf einen Wert, den auch alkoholische Garung
die Erzeuger (Wein- oder Bier-Hefen) nicht mehr tolerieren C; Brenztraubensaure
kénnen. Sie vergiften sich selbst. Bei einfachen Hefen liegt + NADH3

der maximale Ethanol-Gehalt bei ungefahr 10 bis 12 %. Be- - CO2

sonders gezlichtete Dessertweinhefen bringen es auf 16 %

(selten 18 %) Ethanol. C, Ethanol

Neben der Getranke-Herstellung wird die alkoholische Ga-
rung im Béackereihandwerk zur Teigherstellung genutzt. Be-
sonders das gebildete Cohlendioxid ist hier interessant.

Es lasst den Teig aufgehen. Aber auch die geschmackliche "Verbesserung" durch die Spuren
von Ethanol sind nicht zu verachten.

Fur den vollstandigen Ablauf der alkoholischen Garung sind Sauerstoff-freie Verhéaltnisse eine
wichtige Voraussetzung. Gelangt Sauerstoff an die Mikroorganismen, dann gesellen sich leicht
Essigsaure- oder Milchsaure-Bildner dazu (bzw. kbnnen sich dann entwickeln). Die Essigsaure-
Bakterien "ernahren" sich vom gebildeten Ethanol und bilden daraus Essigsaure. Sie gewinnen
ihre "Lebens"-Energie aus der Oxidation des Ethanols zu Ethanséaure.

In der Wein-Produktion ist dies naturlich nicht erwlinscht. Zum Einen verringert sich der Alko-
holgehalt und zum Anderen wiirde das Produkt sehr sauer schmecken (Essig-Fehler des Weins).
Ausgehend von Glucose, werden bei der alkoholischen Géarung -218 kJ/mol frei (ArG). Fur die
Zelle sind das effektiv 2x -14 kJ/mol Gber die zwei gebildeten ATP-Einheiten.

Kurzibersicht
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Aafgaben:

. Edléutern Sce dic wesentlichen Stofjuechscluongdnge bei der Vergdrang won Glucose
ankand der Stoffuechoclibensichit | (Dissimilation) !

2. Stellen Sce die chemische Sammenglecchung fén den gesamten Vorgany auf! (AxG=-218

k3 / mol/

%WW ‘ @mtmm Hefe-Konzentration ‘
3. Duterpretienen Sce /\
W@Wmm/

Verkaw der  Rou-
Glucose and Ethanol o~
mit i das Dia- /

Zeit

Ethanol und Glucose die glecche Stalieruny fin dée y-chse (Ondinate) !

Pllectit - Hufgaben | Pllickit- Experniment:

l. Tuformienen Sce sich dber das Aunsetyen eine Girballons (Fausueintienstellung) !

2. Setzen Sce einen Garballon met (geloauftem) Fruchtoaft oden gesammelten Weldjriichiten
an! E¢ darf mit Faushalte- Gucker nachgedifs wenden!

weitere Abufgaben (fin dew experimentellen Geist) :

5. Toticnen Sce alle swec oden dnec Tage die Augabil gebildeter Blasen im Gamotnclien!
Stellen Sce die Daten graplisch dar and interpretionen Sce das Diagramm!

4. Prifen Sie das entstehende Gas! Wernam bandelt e sich?

5. Probieren Sce das Produbst! Aer "M ein wiingiges Schliicketien!"! (Eu. worhier "Dic Feuer-
sangenboule" von Feimich SPOERL und Fans RETNMANN lesen oder ale Tilm mit Feing RURMANN ansehen! Die
wom Teot befrece!)
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5.1.2.1.1. Experimente zur alkoholischen Gérung

Grundlagen / Prinzipien:
Materialien / Geréte:
Durchfihrung / Ablauf:

Zusatzuntersuchung:

Hinweise:

Messgerate fur die einfache Alkohol-Gehalts-Bestimmung
Aneometer

Spektroskop

erklaren °Oe (Grad OECHSLE)
polarisiertes Licht
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5.1.2.2. Milchsaure-Garung

Zu dieser Garungsart sind viele Bakterien und auch die Zellen héherer Organismen fahig. Die
Milchsaure-Garung erzeugt als Endprodukt die namensgebende Milchsaure. Da die Milchsaure
— wie fast alle Stoffe — im Cytoplasma geldst ist, wird h&ufig nur der Saure-Rest zur Benennung

verwendet — das Lactat. In der reinen Biochemie hantiert man traditionell mehr mit den Saure-Resten und den
Abkirzungen (Lac).

Organismen, die diesen Vor-

gang durchftihren wollen, mis- e) 0

sen Uber das Enzym Lactat- I Lactat- I
dehydrogenase verfigen. An ihr ,C—OH Dehydrogenase ,C—OH
wird unter Verwendung von / /
enzymgebundenen Wasserstoff 0=C¢C _/? HO_C\
(NADH,") Brenztraubensaure in \C + N C
einem Schritt zu Milchséaure NADH+H" NAD

reduziert.

Die Milchséaure-Garung ist ein weiterer bzw. alternativer Vorgang zur Regenerierung des was-

serstoffbindenden Enzyms (NAD").
Fande die Regenerierung nicht statt, dann wiirde iiber kurz oder lang die Glycolyse wegen NAD*-Mangels stecken
bleiben.

In der Natur gibt es zwei verschiedene Milchsaure- o  OH o OH

Molekdle. Dies liegt an einem asymetrischen in der \/ N/

Mitte der Cohlenstoff-Kette. Man unterscheidet die (|3
C
|

*

sogenannte L-Milchsaure, bei der die OH-Gruppe (in HO—
der FISCHER-Projektion) links (lat.: laevis) steht, von der
D-Milchsdure. Bei der D-Milchsdure finden wir die
Hydroxyl-Gruppe rechts (lat.: dexter). Es handelt sich
hierbei um einen Fall der optischen Isomerie. Beide
Molekiile beeinflussen polarisiertes Licht unter- o o
schiedlich. Die L-Milchséaure dreht das polarisierte AN AN
Licht schwach nach rechts — die D-Milchsaure nach H—C  C—OH H—-C_ :C—OH
links. Die verschiedenen Drehrichtungen werden mit \Cf‘/ \C,*/

(+) far rechtsdrehend (in den Uhrzeigersinn) und (-) fur / /s

links (gegen den Uhrzeigersinn) angegeben.
Die meisten tierischen Zellen stellen L-(+)- L- und  D-Milchsaure
Milchsaure her. Diese ist optisch rechtsdrehend (+).
In manchen chemischen Schriftwerken findet sich
auch die synonyme Bezeichnung s-Milchséaure. In
Produkten von Mikroorganismen finden wir zumeist
Racemate (Mischungen optischer Isomere) aus L-
(+)- und D-(-)-Milchsdure, da meist verschiedene
Organismen-Arten bei der Herstellung mitwirken.
Die D-(-)-Milchs&ure hat das Synonym R-Milchsaure. _ .
Reine Sorten der optisch aktiven Molekile werden Q: commens.wikimedia.org (Paginazero)
Enantiomer genannt. D-(R)- (-)-Milchsaure und L-(S)-
g;)-Mllchsaure sind also Enantiomere der Milchs&u- Milchsiiure—Giimng
Die Milchsaure-Garung wird von uns Menschen sehr C; Brenztraubensdure
intensiv zur Konservierung von Lebensmitteln ge-
nutzt. Kase, Quark, Sauerkraut sind nur einige aus-
gewadhlte Beispiele. In der Landwirtschaft nutzt man
sie zur Herstellung der charakteristisch riechenden C; Milchsiure
Silage — zumeist aus Mais-Grinschnitt.

H
H—C—H H*CllfH

i
H

+ NADH3

Kurzibersicht
Glucose + 2 ADP + 2Ph — 2 Milchsaure + 2 ATP ArG = -136 kJ / mol

Wir Menschen kdnnen die "korpereigene” L-Milchsaure besser verdauen.
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Beim Menschen wird bei Muskelaktivititen die notwendige Energie zuerst durch Milchsaure-
Garung erzeugt. Es fehlt zuerst noch der Sauerstoff in ausreichender Menge, um die Ubliche
Endoxidation durchzufihren. Wenn die Sauerstoff-Versorgung dann steht, wird die Energie
durch (=) Zellatmung gewonnen. Bei sehr starker Belastung oder unzureichender Sauerstoff-
versorgung, wird dann wieder teilweise auf Milchsduregarung Ubergegangen. Mittels Lactat-
Test wird die Leistungsfahigkeit von Sportlern getestet (Wann endet die priméare Milchsaure-Garung?
Wann setzt die (sekundare) Milchsaure-Garung (wieder) ein?).

Entgegen der langlaufigen Meinung hat der Muskelkater nichts mit der GbermaRigen Milchsau-
re-Produktion zu tun. Fir ihn sind meist Mikro-Risse der Muskelfasern verantwortlich (Uberlas-
tung der Muskelfasern). Die Risse und verschiedene Abbauprodukte (aus der Zerlegung der kaputten
Muskelfasern) verursachen Reizungen der Nervenenden in der Muskelatur. Durch nicht so belas-
tende Bewegungen der Muskeln kénnen die Risse am Besten repariert (ab- und wieder aufge-
baut) werden. Der Muskelkater verschwindet.

Aufgatben:

l. Vergleicthen Sce die Milehodane - Garang met der allotholischien!

2. Stellen Sie fin die Milchsiune-Girang eine vollstindige chemioche Gleichung auf!
Verwenden Sce fér die Stoffe die vollotindigen Stralitunformeln!

3. PASTEUR sieren Sie Frisch-Mileh! MNach dern  Hhiitituny auf rund 30 °C geben
Sée 2 bis 3 Teelsffel frischen Yoghant (! wicht wirmebehandelt) dagu! Laseen Sie
das Gauge bei rund 50 °C ein bio swec Tage stetien! Eo darf probient werden! Werten
Sce den Vensuct ans!

4. Lassen Sie Frisch-Milet in einer Schale suec bis drec Tage offen bec Gimmertempe -
ratun otehen! E darf probiient werden! Wenten Sée den Yersuch ans!

5. Welcte Ronseguensen winden sich engeben, wenn in anderen Maskeln dic Milchsdune -
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5.1.2.2.1. Milchsdure-Garung bei Milchsaure-Bakterien

Milchséure-Bakterien gehoéren zu
den GRAM-positiven, anaeroben
— aber aerotoleranten (Sauerstoff-
toleranten) — Bakterien. Man unter-
scheidet die Familie (f )
Lactobacillaceae und
Streptococcaceae.

Sie kommen — auf3er in der Milch
und verschiedenen Milch-
Produkten — auch sonst weit ver-
breitet in der Natur vor. Einige
sind Krankheitserrger, die meisten
sind aber eher unbedenklich. Im
menschlichen  Verdauungskanal
unterstitzen sie die Verdauung
der Nahrung. Da sie selbst eben-
falls verdaut werden, sind die von
ihnen gebildeten Stoffe sehr be-
deutsam fir eine gesunde Ernah-
rung. Wir finden sie z.B. auch im
Vaginal-Schleim, wo sie die Bil-
dung eines Keim-tétenden (leicht
sauerlichen) Klima's mit verantwort-
lich sind.

Es gibt Bakterien-Stamme, die
nur linksdrehende (z.B.: Gattung (G )
Leuconostoc) oder nur rechtsdre-
hende Milchsaure (zB.. (G )
Streptococcus) produzieren. Einige
bilden auch Gemische aus beiden
(zB: (G ) Lactobacillus und
Pediococcus).

Einigen Milchsaure-Bakterien fehlt
das Enzym Aldolase, welches fur
die Spaltung der Cs-Verbindung in
zwei Cs-Korper verantwortlich ist.
Wir finden dann keine klassische
Glycolyse vor, sondern einen an-
deren Metabolismus, der sowohl
Hexosen — als auch Pentosen — in
Milchsaure (Lactat) und Essigsau-
re (Acetat) bzw. Ethanol (Alkohol)
umwandelt.

[Glucose, div. Hexosenj (

Pentosen j

v
v

[ Glucose-6-phosphat J

v
v

[Gluconséure-6-phosphat]

AW v
(\f"/J

N\
N ~

[ GlycerolaIdehyd-3—phosphatJ

\4
restlicher Glycolyse-Weg
1

( Brenztraubensdure j

v

Lactatdehydrogenase

v

Acetylphosphat

([ Milchsiure )

[ Acetyl-CoA J

I’

[ Ethanol

)

heterofermentativer Metabolismus

Wir sprechen hier von der heterofermentativen Milchséure-Garung (6-Phosphoglucanat-Weg).
In den menschlichen roten Blutkdérperchen (Erythrozyten) ist der Phosphoglucanat-Weg der einzige verfiigbare
Stoffwechselweg zur Erzeugung von Reduktions-Aquivalenten (NADPH). Erythrozyten besitzen keinen Zellkern und
keine Mitochondrien, so dass sie nicht tiber den Citrat-Cyclus und die Atmungskette verfligen (also keine Zellatmung
mdglich). Die meisten Kérperzellen des Menschen kdnnen ebenfalls den Phosphoglucanat-Weg beschreiten. In den
menschlichen Muskelzellen fehlen aber die Enzyme dieses Metabolismus. Sie betreiben die ubliche Milchséure-

Garung.
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[ Glucose )

v
Diejenigen Milchsaure-Bakterien, die den
Ublichen Stoffwechsel-Weg gehen, also Uber Glycc?lyse
die Glycolyse letztendlich Milchsaure produ- v
zieren, nennen wir homofermentative Orga- (Brenztraubensiure )
nismen (z.B.: (G ) Streptococcus). I
Nettogleichung fir den monofermentativen Lactatdehydrogenase
“normalen” Milchsaure-Weg: +

( Milchsdure )
homofermentativer Metabolismus

CeH1206 + 2ADP + 2Ph  — 2 C3HH; + 2 ATP ARG =-136 kJ / mol
Milchsaure-Bakterien der Bifidus-Gruppe

gehen noch andere Wege. Zwar werden [G'“msevd“f- Hexose"]

auch Milchsaure und Acetat (AcetylCoA) als *

produkte gebildet, der Metabolismus ist aber

vollig anders. *

Die Produkte (Joghurt, Kése, Quark, ...) der [Frucmse_ﬁ_phosphat}

verschiedenen Milchsaure-Bakterien unter-
scheiden sich also in der Art der Produkte
und auch in deren Zusammensetzung (Men- /

gen-Verhaltnisse).

So schwankt der Milchsaure-Anteil zwischen [Ewthrose_4-phosphat]

0,6% (bei (s ) Lactobacillus bulgaricus) bis zu 60
bis 70% (obei (s ) Lacotbaccillus leveticus und L. \
acidophilus). Spitzenreiter sind die monofer- *

mentativen Streptokokken mit an die 99%.

ﬂ GlycerolaIdehyd—3—phosphat] Acetylphosphat

~ 4 . v
i restlicher Glycolyse-Weg
v
%» K (Brenztraubenséure)

v
Lactatdehydrogenase

#” 10pm * ‘

Bifidobacterium adolescentis (GRAM-gefarbt)

Q: de.wikipedia.org (Y tambe)

[ Ethanol

Nettogleichung fur den Bifidus-Weg:

C6H1206 + 2% ADP + 2% Ph — = C3H6H3 + l]/ZCH3COOH + 2% ATP
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5.1.2.2.2. Bedeutung der Milchs&dure-Géarung in der Lebensmittel-Produktion

wichtige Bakterien-Stamme:

e (G ) Streptococcus, Enterococcus, Lactococcus, Pediococcus und Lactobacillus
(homofermitativ: nur Milchsaure)

e (G ) Leuconostoc und einige Arten aus der Gattung Lactobacillus (z.B.: (A )
Lactobacillus buchneri) (heterofermentativ: Essigsaure und Milchséaure)

¢ (A) Bifidobacterium bifidum (Bifidobacterien-Garung: 2x Essigsaure und Milchsaure)

Stdmme mit unterschiedlichsten Milchsdure-Mengen und Temperaturbedingungen bekannt:

Milchs&ure-Anteil von 0,6% (bei (s ) Lactobacillus bulgaricus) bis zu 60 bis 70% (bei (s ) Lacotbaccillus
leveticus und L. acidophilus). Spitzenreiter sind die monofermentativen Streptokokken mit an die
99%.

mesophile (Temperatur-Bereich von 30 bis 40 °C) bis thermophile (Temperatur-Bereich von 45
bis 85 °C) Bakterien bekannt je nach Stamm und Zuchtform, sowie noch anderen Produktions-
bedingungen wird ausschlie3lich b- oder L-Milchsaure bzw. ein Gemisch aus beiden produziert

praktische Nutzung:

Herstellung von geséauerten Milch-Produkten (Joghurt, Quark, Buttermilch)
Herstellung von Sauerkraut, Sauren Bohnen

bei der Sauerteig-Herstellung - Brotbacken

Herstellung von Brottrunk (flissiges Produkt aus Sauerteig-Brot)

Herstellung von Teewurst, Salami und anderen Rohwirsten

Herstellung von Futtermitteln (Silage aus Mais-Pflanzen)

Herstellung von Gimchi (koreanisches Sauergemise, auch mit Meeresfriichten)
Herstellung von Tsukemono (japanisches eingelegtes Gemise)

konservierender Effekt der Milchsaure pH = 4 (schwache Séaure), nur wenige Bakterien usw.
kénnen bei so sauren Bedingungen noch uberleben (vor allem pathogene menschliche Keime
sind eher auf pH = 7 optimiert)

Umsetzung der Glucose (und anderen Kohlenhydrate), die dann als Lebensbedingungen fir
andere Mikroorganismen entfallen

indirekte Konservierung (es wurde "nattrlich" kein Konservierungsmittel zugesetzt!)

optimale Produktions-Bedingungen
e mindestens 3 % vergarbarer Zucker
o Anschneiden, Zerkleinern, Anwelken, Knicken oder Zetten (wenden und verteilen (heu-
en)) der Biomasse
e Sauerstoff-Abschluf’
e Temperaturen 25 — 35 °C oder 45 - 50 °C
e pH zwischen 3,5 und 4,2
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5.1.2.2.3. Experimente zur Milchsaure-Garung

Grundlagen / Prinzipien:

Materialien / Gerate:
Durchfihrung / Ablauf:

Zusatzuntersuchung:

Hinweise:
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5.1.2.3. Buttersaure-Garung

Die Buttersaure-Garung macht sich durch einen stechenden Geruch bemerkbar. In ranziger
Butter (durch Fett- und Fettsdure-Abbau) und im Schweild ist Buttersdure eine wichtige ge-
ruchsbestimmende Komponente.

Bei der Buttersdure-Garung wird die Brenztraubenséure (BTS, Pyrovat) zuerst zu Acetyl-CoA
abgebaut (Dies wird bei der vollstandigen Veratmung der Glucose - Zellatmung genauer besprochen. - Einlei-
tung des Citrat-Cyclus). Danach wird aus zwei Einheiten Acetyl-CoA (enzymgebundene Essigsaure,
C,-Kdrper) eine Einheit Buttersaure (Butanséaure, C4-Korper) synthetisiert.

Neben Buttersaure werden von diesen Bakterien nebenbei auch noch Butanol, Ethanol, Aceton
und Propanol produziert. Vor allem niedrige pH-Werte fordern diese Nebenproduktionen.

| Glucose + 3ADP + 3Ph — = Buttersaure + 2C0O, 1 + 3ATP |

Der genaue Mechanismus der zusatzlichen ATP-Produktion ist noch nicht geklart.

5.1.2.4. Propionsaure-Garung

In der Kaseherstellung (Hartkdse, Emmentaler) werden Bakterien eingesetzt, die neben Essig-
saure auch Propionsaure (Verhaltnis 1 : 2) produzieren. Ausgangsstoff fir diesen Weg ist
Milchsaure.

3 Milchsaure — = 2 Propionsdure + Essigsaure + CO, 1 + Wasser

5.1.2.5. Milchsaure-Garung aus Apfelsaure (malolaktische Garunq)

In  der Weinherstellung  spielt die

malolaktische Géarung eine wichtige Rolle. Q O

Die zweifachen Sauren der Apfel und des HO HO

Weins werden durch spezielle Bakterien zu NOH NOH
H @] OH

zwei Einheiten Milchsaure abgebaut. Diese @)
ist wesentlich weniger sauer, weshalb man _D-und L-Apfelsaure
auch von biologischem Saureabbau spricht. Q: de.wikipedia.org (NEUROtiker)

| Apfelsaure — 2 Milchsaure | OH O 0 OH
| Weinsaure ——— 2 Milchsaure | HO OH
OH HO
O OH OH O
HO OH

HoﬁOH

O O
D-, L- und meso-Weinsaure
Q: de.wikipedia.org (Ju)

OIn
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5.1.2.6. Methan-Géarung

Einige Methan-bildende Bakterien bauen Essigsaure unter Decarboxylierung zu Methan ab.

CH;- COOH — CH,1 +CO,1

5.1.2.7. Homoacetat-Garunqg

nicht zu verwechseln mit der Essigsaure (= )

die Homoacetat-Garung ist echte Garung, da sie ohne Zusatz von Sauerstoff auskommt
Bakterien, die diese Art der Garung zur Energie-Gewinnung nutzen sind verschiedene
Clostridien (z.B. Clostridium aceticum, Clostridium thermoaceticum und Clostridium
formicoaceticum).

| Glucose + 4 ADP + 4 Ph — Essigsaure + 4 ATP |
Einige kénnen auch aus dem anorganischen Cohlendioxid ...

http://de.wikipedia.org/wiki/Homoacetatg% C3%A4rung

5.1.2.7. weitere Garungen?

Bei den Garungen wird auch haufig die Essigsaure-Garung mit erwahnt. Diese ist keine echte
Géarung, da bei ihr Sauerstoff gebraucht wird. Aus evolutionarer Sicht ist die Essigsaure-Garung
wohl ein Schritt in Richtung vollstandiger Abbau der Kohlenhydrate.

Zur Essigsaure-Garung sind besonders die Essigsaure-Bakterien fahig. Ethanol wird von ihnen
zu noch energiedrmerer Essigsaure oxidiert.

Aafgaben:

I, Stellen Sie die Formel- Gleichuny fin dic Propionsiane- Girang auf!

2. Stellen Ste die Straltunformeln dern organischen Stoffe aus den Propionddane - Girang
auf!

5. Orduen Sce die Methan- Girang mindestens swe wverscheidenartigen Reaktioustypen
su! Begrinden Sce Auswatl!

4. Venglecchen Sée vier selbstyendtilte, wenschiedene Garange - hten miteinanden!
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5.2. aerobe Dissimilation (Zellatmunq)

Der maRige Energiegewinn aus der Glykolyse reichte fur den evolutiondren Leistungshunger
bald nicht mehr aus. Mehrzelligkeit, das Landleben und die Eigenbewegung (besonders der Tiere)
verlangt viel mehr Energie. Dazu kam vor 2,3 Milliarden Jahren ein weiterer unangenehmer
Effekt — durch die Erfindung von Chemo- und Photosynthese stieg der Sauerstoffanteil in der
Atmosphére. Die aufkommenden Pflanzen begannen die Umgebung zu vergiften. Einige bakte-
rienahnliche Organismen entwickelten Enzymbestecke, die den Sauerstoff fur die Verarbeitung
von Nahrstoffen (hauptsachlich Glucose) nutzen konnten. Interessanter Nebeneffekt war, dass
durch den verfligbaren Sauerstoff die "Verbrennung" energetisch viel weiter geflihrt werden
konnte. Die unscheinbaren Bakterien (Proteobakterien, (O ) Rickettsiales) verfugten Uber viel mehr
Energie. Deshalb waren sie wohl auch eine beliebte Nahrung fur grofR3ere Mikroorganismen
(Makrophagen, Fresszelle; was anderes als Einzeller gab es damals noch nicht!). Bei mindestens einem
Organismus scheint es mit der Verdauung der Sauerstoffnutzer nicht richtig geklappt zu haben.
Die Sauerstoff-fressenden Mikroorganismenen verblieben in der Fresszelle und es entwickelte
sich eine hochst effektive Symbiose. Die grof3en — wahrscheinlich auch gut beweglichen - Mak-
rophagen sorgten durch "Fressen" und "Verdauen" weiterer Bakterien flir genug organisches
Material. Die bereitgestellten Nahrungs-Bausteine (z.B. Glucose, BTS) wurden dann von den
kleinen Sauerstoffnutzern sehr effektiv in Energie (ATP) umgewandelt. Im direkten Stoffaus-
tausch stellten die Sauerstoffnutzer diese ATP-Molekile den Makrophagen — ihren Wirten — zu
rVerfigung.

Diese Organismen-Ehe (Symbiose) ist bis heute &uf3erst erfolgreich. Die kleinen Sauerstoffnutzer
kennen wir heute als Mitochondrien und die grofRen Fresszellen haben sich zu den grol3en
Organsimengruppen der Eukaryonten (Pflanzen, Tiere, Pilze) weiterentwickelt. Ausfuhrlich wird
diese Entwicklung mit der Endosymbionten-Theorie (= serielle Endosymbionten-Theorie, SET)
dagestellt.

Die eukarotischen Zellen und auch die Mitochondien bereiten die Glucose Uber den Weg der
Glycolyse vor. Nur wird jetzt das Pyrovat nicht tber die Garungen entsorgt, sondern in den Zit-
rat-Zyklus eingeschleust. Dieser stellt sozusagen die stoffliche Ensorgung (Entgiftung; genau wie
bei den Garungen) sicher.

Der Zitrat-Zyklus baut das Pyrovat vollstdndig zu Cohlendioxid ab. Die dabei freiwerdende
Energie ist weitgehend stofflich gebunden und wird anschlieBend in der Atmungskette praktisch
(zell-)nutzbar gemacht.

Den gesamten Vorgang nennen die Biochemiker biologische Oxidation. Sie setzt sich aus Sub-
stratoxidation und Endoxidation zusammen. Die Endoxidation wird in der Atmungskette reali-
siert. Die Substratoxidation umfasst die Vorgange Glycolyse und Zitrat-Zyklus.

Zellatmung (biologische Oxidation)

Glykolyse Zitrat-Zyklus Atmungskette

Glucose > > Pyrovat (BTS) > CO; (Hauptenergiegewinnung)
Substratoxidation Endoxidation

Wie grol3 der Energie- und Stoff-Umsatz bei einem Erwachsenen ist, kann man vielleicht er-
messen, wenn man weiss, dass an einem Tag 40 kg ATP umgesetzt werden. Praktisch sind nur
wenige Gramm wirklich vorhanden, die aber standig verbraucht und wieder regeneriert werden.
Auch die nachfolgenden Zahlen sind beeindruckend. So brauchte eine Bakterienzelle 20 bis 60
Mrd. Molekile ATP, um alle eigenen Bio-Molekiile einmal herzustellen. Menschliche Zellen sind
ungefahr 1000x grél3er, was eben auch bedeutet, dass entsprechend mehr ATP gebraucht wird
(20 — 60 Bill. (10™) Molekiile).
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5.2.1. Zitrat-Zyklus

Der Zitrat-Zyklus (Citrat-Cyclus, Zitronensaure-Zyklus, KREBS-Zyklus; engl.: citrat cycle) ist ein
sehr effektiver Weg zum Abbau des Pyrovats. Der letztendliche Energiegewinn ist gut 15x gr6-
3er, als nur durch die Glycolyse.

Endprodukt des stofflichen Abbaus ist das Cohlendioxid — ein energiearmes, anorganisches
Molekdl.

Das Ubersichtsschema bericksichtigt nur den Stoffweg mit den zugehérigen Enzymen. Neben-
produkte (wie z.B. Wasser) und energiehaltige Molekile (ATP usw.) werden erst einmal nicht in
die Ubersicht einbezogen.

[Brenztraubenséiure]
Pyrovatdehydrogenase
Acetyl-CoA
Citratsynthetase \
[ Oxalessigsaure J thronens\aure Cohlendioxid
Malatdehydrogenase Aconitase

[ Apfelsdure J ( Isozitronensaure J
Fumarase Isocitratdehydrogenase
[ Fumarsaure ] [ a-Ketoglutarsaure J

-Ketoglutaratdehydrogenase
Succinatdehydrogenase “ gsar yamg

( Bernsteinsaure [ Succinyl-CoA ]

Succinyl-CoA-Synthetase

Den Zitrat-Zyklus kann man in vier Abschnitte einteilen:

Vorbereitungsreaktionen

Eintritt in den Zyklus

Oxidation und Decarboxylierung (Energiegewinn und Abbau)
Regeneration des Akzeptor (SchlieRen des Zyklus)

bR
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Vorbereitungsreaktionen

Das Pyrovat (BTS) wird
zuerst von der

Pyrovatdehydrogenase (”) Purovat-
unter Verbrauch von C—OH dyh y 9]
Coenzym A (CoA) / etyarogenase

|
decarboxyliert. Dies bedeu- O=C +. _+ + C
C

tet, es wird Cohlendioxid \ |
C 0]

abgespalten. Aus dem Cs;- N AD+ NADH + H*
Korper wird so ein C,-
Korper.

Der freiwerdende Wasserstoff wird am Coenzym NAD" gebunden. Das gebildete Acetyl-CoA
(aktivierte Essigsaure) ist auch Ausgangs- und Enprodukt sehr vieler anderer Metabolismen
(Biosynthesen). Uber diesen Stoff gibt es fir die Zelle auch viele Mdglichkeiten, Ersatzwege
und Alternativen zu gehen oder Defizite auszugleichen.

Eintritt in den Zyklus

Im Zitrat-Zyklus wird das Acetyl-CoA an die Oxalessigsaure (Oxalacetat, C4-Kdrper) gebunden.
Die Oxalessigsaure ist der Akzeptor (Stoffaufnehmer) im Zitratzyklus. In der ablaufenden Reak-
tion wird Zitronensaure (Citrat) gebildet.

0]
OH I

| ,C—OH
O\ /C:O Citrat- /
\C synthetase

0=p/ -+ I == H.0 —— 10— c c +.
K Ne—o
I \CZO
OH |
OH

Diese besteht aus sechs C-Atomen (Cs-Korper). Die Zitronensaure — als erste fassbare Sub-
stanz im Zyklus - gab dem Metabolismus auch seinen Namen. In der Literatur findet man den
Prozess seltener unter dem Namen seines Aufklarers Hans Adolf KREBS (1900 — 1981).
KREBS beschrieb die wesentlichen Ziige dieses biochemischen Vorgangs 1937. Im Jahr 1953
erhielt er dafir den NOBEL-Preis fur Medizin.
Der Eintritt in den Zyklus (weil der Metabo-
lismus ja letztendlich wieder zu Oxalessigsaure

fuhrt) wird von der Citratsynthetase (CS) I I
katalysiert.
In einer Umlagerungsreaktion c 0
(Isomerisierung) wird aus Zitronensau- | /
re die Isozitronensaure (Isocitrat, 2-cis- HO—C—C —* cC—C
Acronitat). Dies passiert am Enzym | \OH

Aconitase. C\ HO—C

Die lIsozitronenséure (Cg-Korper) wird c=0 "C=0
nun weiter schrittweise decarboxyliert | |

und reduziert. OH OH
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Oxidation und Decarboxylierung (Energiegewinn und Abbau)

An der
Isocitratdehydrogenase O o
kommt es nun zu einer I I
weiteren
Decarboxylierung und ¢ Isocitrat- 0
; O dehydrogenase c
Dehydrierung. | / ydrog: | |
Die Bildung der a-Ke- c—c — C -+4c
toglutarsaure (a-Ke- | \OH /-\1 | |
toglutarat; Cs-Korper) ist HO—C\ NAD' NADH + Ht ©=¢C 0
Geschwindigkeits-be- c=0 'c=0
stimmend fir den ge- | |
samten Zitronensaure- OH OH
ZykKlus.

Die Isocitratdehydrogenase wird durch ADP nichtkompetitiv aktiviert.
NADH," selbst hemmt

das Enzym durch di- 0

rekte Verdrdngung des

NAD". (|£ o C”)

Das néachste ge- o .

nutzte Enzym — die C/ a-Ketoglutarat- /C OH
a-Ketoglutaratde- | + dehydrogenase é I
hydrogenase — ist C H,0 _+ | C
ebenfalls ein | + m c I
Schliisselenzym O=C\ NAD* NADH + H* \C=O O

im Zitrat-Zyklus. o- ‘c=0 |

Ketoglutarsaure |
wird an diesem OH
Enzym mit dem

Coenzym A (ge-
koppelt.

Unter Verbrauch von Wasser wird Cohlendioxid abgespalten und der freiwerdende Wasserstoff
an NAD" gebunden. Das Produkt dieser Reaktion ist die enzymgebundene Bernsteinsaure

(Succinyl-CoA). Die Bernsteinsdure (Succinat) ist ein Molekdl mit vier C-Atomen.
In vielen — etwas alteren — Bilichern wird der nachfolgende Schritt mit in den gerade beschriebenen integriert. Die
kurzzeitige Integration von Coenzym A in den Zyklus wird dann nicht betrachtet. Das Coenzym macht hier seinem
Namen alle Ehre und wird als solches an der Succinyl-CoA-synthetase gebraucht.

Unter Bildung von GTP

(Guanosintriphosphat; ein ATP-

Aquivalent) aus Phosphor- i’ (|?
saure (Phosphat) und GDP . . B
(Guanosindiphosphat) wird C—OH Succinyl-CoA- C—OH

dzl;)ls ColenZyrE f)\l _\t/)viedder (|; synthetase (|;/ +
abgespalten. Es bleibt das #
C4-Molekill Bernsteinséure m C

C
(Succinat) uber. AN _ . GTP AN _
Die  Succinyl-CoA-Synthe- 1(|3_O @ C=0

tase katalysiert diesen Pro-
) e OH

zess. Dieser Schritt ist der @

einzige im Zitrat-Zyklus, der

direkt fur die Zelle nutzbare

Energie liefert.
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Das GTP kann mit ADP zu ATP und GDP reagieren. Ein Molekill GTP entspricht praktisch ei-

nem Molekul ATP. Man spricht bei GTP auch v

GTP + ADP — GDP + ATP
Die Bernsteinsdure wird nun der
Succinatdehydrogenase (SDH) zZu
Fumarséaure (Fumerat) oxidiert. Der dabei ent-
zogene Wasserstoff wird wieder sofort Enzym-
gebunden. Diesmal ist es das
Flavinadenindinucleotid (FAD), was diese Auf-
gabe Ubernimmt.

an

Regeneration des Akzeptors (Schlielen des

Damit ist der wesentliche Teil der
Energiegewinnung vollzogen.

Nun beginnt die Regeneration des
Akzeptors fur den Neustart des
Zitrat-Zyklus.

Mittels Wasser wird an der
Fumerase die Fumarsaure zu Ap-
felsdure (Malat; C4-Korper) umge-
wandelt.

In einer letzten Oxidation wird
nochmals Wasserstoff entzogen
und Enzym-gebunden. An der
Malatdehydrogenase (MDH) wird
dazu Apfelsaure Zu
Oxalessigsaure (Oxalacetat) um-
gebaut.

Die Oxalessigsaure steht nun als
Akzeptor fur weiteres Acetyl-CoA
zur Verfigung. Damit kann der
Zyklus beliebig weiterlaufen. Da
aus einem Glucose-Molekul am
Ende der Glycolyse zwei Pyrovat-
Molekile entstanden sind, muss
der Zyklus fur jedes Glucose-
Molekul auch zweimal arbeiten.

T
“
|

HO—(|3
G

|
C—OH

1C:O
OH

N

on einem ATP-Aquivalent.

i i
C—OH Succinat- C—OH
/ dehydrogenase /
C m

C
Ne—o FAD FADH, Ne—o

I
OH (l)H

Zyklus)

Fumerase

Hro—

C

@)

I
,C—OH Malat- 0]

dehydrogenase

o
\cf/
C
Nc—on
(||)

o+ +
c—o NAD' NADH+H

|
OH

Seite
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Abschlussibersicht

Betrachtet man den enzymgebundenen Wasserstoff als (fur die Zelle weiternutzbare) Reakti-
onsprodukte, dann ergibt sich ein leicht verandertes Ubersichtsschema fiir den Zitrat-Zyklus.

Nebenprodukte (z.B. H,O) oder schon verfligbare Energie sind in diesem Schema nicht beach-
tet worden.

(Brenztraubenséure]

Pyrovatdehydrogenase

Acetyl-CoA

Citratdynthetase \

Aconitase

Oxalessigsaure

Malatdehydrogenase

Apfelsdure

Cohlendioxid

( Isozitronensaure )

Eumarase Isocitratdehydrogenase
[ Fumarsaure J ( <H> ) [ a-Ketoglutarsaure ]
-Ketoglutaratdehydrogenase
Succinatdehydrogenase e qidian yarog
Bernsteinsaure ( Succinyl-CoA J
Succinyl-CoA-Synthetase
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Hufgaben:

. Swliutow Sic anband des Schemas Zitronensiiure-Zyklus

C3 Brenztraubensaure

dé'e @Mﬂdeﬂ P’za;edde ded W' + Coenzym A
Guhtus! g

2. Berechnen Sie, wie wvidle Einheiten C, Acetyl-Coenzym A
g , (m'ﬂ . a /,,‘) m e~ - Coenzym A
WW WW“ (; g Cg Zitronensaure

+ , ,

%Mz -%er) adue ecnean C, Oxalessigsaure
%W%mem;xm%&cééawdef -?\I(A)AZDHE
5.5 . '5 ég z.g;r : y

fén das gehobene Suspruchonivean: i

3. Stllee Sie fin  die
7¢GWW@WW ecn 7&%40[&6&' C, Bernsteinsdure
gramm mit den Einflussfalitoen auf!

4. Juterpretioren Sce das nackfolyende Diagramm!

E[kJ] 4G [kJ/ mol]

C5 a-Ketoglutarséure

A
2 -% 50+
5] o 1
5 L =-- Brenztraubensaure --- (- 65 kJ/mol)
g ]
T L
as -+
o — - ---__ |s0-Zit aure ...
o 1004 Acetyl: ‘Cgﬁronenssaour e| ronenséure
E -
3
R i --- a-Ketoglutarsaure ---
-1501 --- Succinyl-CoA ---
| ----Bernsteinsaure ---
--- Apfelsaure ---
T --- Oxalessigséure -—
-2004 ¢
£
_____________________ .____.______________)'
od Ablauffolge im Zitratzyklus
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5.2.2. Atmungskette (Endoxidation)

Der ganze Aufwand im Zitrat-Zyklus hat noch nicht wirklich viel Energie hervorgebracht. Bis hier
verfiigt die Zelle / das Mitochondrium nur tiber eine Vielzahl von Reduktions-Aquivalenten bzw.
Enzym-gebundenen Wasserstoff. Dieser muss nun auch schnellstens weiterverwendet werden,
sonst kommt es zu Hemmungen an einigen Enzymen des Zitrat-Zyklus. Es wurden die Moleku-
le FAD und NAD" fehlen, da diese sich nach dem Durchlauf des Citrat-Zyklus in den Wasser-
stoff-beladenen, oxidierten Formen FADH und NADH," befinden. Sie stehen somit nicht als
Ausgangsstoff fur entsprechende Reaktionen im Zitrat-Zyklus zur Verfigung. Der Zyklus wirde
stoppen, da die notwendigen Ausgangsstoffe (z.B. oxidierte Coenzyme) nicht mehr zur Verfu-
gung stehen.

Der Mechanismus zum Umwandeln der Reduktions-Aquivalente in Energie erfolgt in der soge-
nannten Atmungskette. Der Vorgang wird auch als Endoxidation bezeichnet. Letztendlich wird
namlich Wasserstoff mit Sauerstoff zu Wasser umgesetzt.

4<H> +0O, — 2H,0 AgH = - kJ / mol

Diese Reaktion ist dem Leser vielleicht von Knallgasreaktion, Schweil3brenner, Brennstoffzelle
usw. usf. bekannt:

2H, +0, —= 2?2 H,0 ARH=—kJ/mO|

Es handelt sich bei allen Prozessen um die Verbrennung von Wasserstoff in reinem Sauerstoff
oder Luft-Sauerstoff. Immer sind es Vorgange mit hoher Energieabgabe.

Aus unserem Exkurs zur Energie wissen wir, dass die Reaktionsenergie immer von den Aus-
gangsstoffen und den Reaktionsprodukten abhéngt, nicht vom Weg. Das bedeutet, auch in den
Mitochondrien muss diese Energie frei werden. Schnell wird klar, dass dies in einer besonderen
Weise (auf einem besonderen Weg) passieren muss. Schlie3lich schwimmen die Mitochondrien
nicht als glihende Objekte durch das Cytoplasma und knallen tut es auch nicht standig.

Der Trick liegt in der direkten und schrittweisen Energie-Ubertragung. An dieser sind mindes-
tens sieben verschiedene Enzyme in drei produktiven Redoxsystemen und die ATP-Syntase
beteiligt. In unserer vereinfachten Betrachtung gehen wir nur auf die vier wichtigsten Systeme
ein.

Der grote Enzymkomplex ist die ATP-
Synthase. Sie ist sogar auf elektronenmikro-
skopischen Aufnahmen sichtbar. Das auch
Komplex V genannte Enzym ist fur die Bil-
dung des ATP's aus ADP und Phosphat ver-
antwortlich.

%, e b
ATP-Synthase an der inneren Mitochondrien-

Membran (EM-Aufnahme)
Q: http://www.bio.miami.edu/~cmallery/255/255etc/EM.htm
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Ablauf der Atmungskette

Glycolyse und Zitrat-Zyklus haben die Glucose stofflich vollstandig abgebaut. Dabei entstand
schon etwas ATP bzw. GTP.

Die Reduktions-Aquivalente NADH," und FADH, liegen nun in reichlicher Anzahl in der Matrix
vor. Die Enzyme der Atmungskette befinden sich in der inneren Mitochendrien-Membran.

Das NADH," ubergibt seinen

Wasserstoff an das erste Re-

doxsystem (Redox-Komplex I, Cytoplasma
NADH-Q-Reduktase; in der
Abb.: I).

Der praktisch atomare Was-
serstoff wird in Elektron und
Proton (Wasserstoff-lon) zer-
legt.

<H> —= H' + ¢
10,

Ein sehr groRer Teil der Ener- e . .
gie steckt in den Elektronen. ' Citrat- N |VIatrix

Diese sehr energiereichen Zyklus

Elektronen (2 e’) werden vom
Enzym / Redoxsystem aufge- Succinat
. Fumarat
nommen und innerhalb der
Membran zu weiteren Enzy-
men / Redoxsystemen (z.B.
Chinon-Hydrochinon-System;  Q10) ~ ‘Seite . Cytosol-Seite
weitergeleitet. Die Uberblei- Intermembranraum
benden Wasserstoff-lonen
(Protonen) werden in den
Intermembranraum  zwischen Q: de.wikipedia.org (Klaus Hoffmeier); geénd.: Dre
der inneren und der &ufReren
Mitochondrien-Membran
transportiert.
Die von den Elektronen abgezogene Energie wird dazu benutzt, um insgesamt vier Protonen
(Wasserstoff-lonen, H*) in den Intermembranraum zu transportieren. Der Transport durch die
Membran wird auch Translokation genannt. Weitere notwendige Protonen stammen aus der
Dissoziation des Wassers (Hydrolyse, Autoprotolyse, hier vereinfacht!) in der Matrix:

H,0 ——= H' + OH’

Die Elektronen haben beim Durchwandern des ersten Redoxsystems etwas an Energie verlo-
ren. lhre Energie reicht aber noch gut aus, um am zweiten Redoxsystem (Cytochrom-
Reduktase, Cytochrom b; in der Abb.: 11l) den Vorgang zu wiederholen.

Wieder werden Wasserstoff-lonen — diesmal allerdings nur zwei — in den Intermembranraum
transportiert.

Auch hier verringert sich die Energie der Elektronen. Sie reicht aber immer noch aus, um am
dritten Redoxsystem (Cytochromoxidase; Cytochrom c, in der Abb.: IV) den Vorgang ein drittes
und letztes Mal ablaufen zu lassen. Diesmal werden wieder vier Protonen durch die Membran
geschleust.

Das Cytochrom c dient nur als Transporteur fir die Elektronen. An der Cytochromoxidase (Re-
doxsystem IV) werden die energiearmen Elektronen auf Sauerstoff-Atome Ubertragen. Dabei
entstehen Oxid-lonen, die sich in der Matrix konzentrieren.

%0, + 2 —= (O
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Wasserstoff-lonen und Oxid-lonen konnten nun sofort zum Endprodukt der Atmungskette rea-
gieren:

2H" + 0¥ —= H,0

wenn da nicht ein kleines Problem wére. Sie liegen auf verschiedenen Seiten der inneren Mito-
chondrien-Membran.

Da sich auf der einen Seite die vielen positiv
geladenen Wasserstoff-lonen und auf der ande-
ren Seite die negativen Oxid-lonen und viele
Hydroxid-lonen aus der Wasserspaltung (Hyd-
rolyse) befinden, liegt ein grof3es elektrisches
Potential an der inneren Mitochondrienmembran
vor.

Dieses Potential nutzt die ATP-Syntase zur
Bildung von ATP. Durch einen Tunnel in diesem
Enzym werden die Protonen wieder in die Mat-
rix geleitet. Beim Zuruckleiten von jeweils zwei
Protonen wird immer ein Molekul ATP gebildet.
Nachfolgend kommt es auch zur Vereinigung
der Wasserstoff- und Oxid-lonen zu einem
Wasser-Molekdil.

Die ATP-Syntase ist ein molekularer Motor. Mit der FO-
Domaéne ist das Enzym in der Membran verankert. In der
Mitte existiert ein Kanal, der die Protonen passieren lasst.
Der bewegliche Teil (des Motors) ist die F1-Doméne. Sie
wird durch die Protonen angetrieben. Beim Durchschleu-

sen von zwei Protonen dreht sich der Rotor (F1-Doméne) Q: de.wikipedia.org / www.rcsb.org

ein Stuck weiter. Dabei wird gleichzeitig ein ATP-Molekdil

gebildet.

Das gebildete Wasser ist das energiearme Endprodukt der Zellatmung.

Fur das FADH, ergibt sich ein leicht verandertes Verfahren. In diesen enzymgebundenen Was-
serstoff-Atomen steckt etwas weniger Energie — FADH, hat eine geringere Redoxkraft. Das
FADH, wird als Coenzym an einem kleinen Enzym / Redoxsystem benétigt, das zwischen dem
ersten und dem zweiten Hauptredoxsystem der Atmungskette liegt. Dieses ist das Enzym
Succinat-Dehydrogenase, was wir schon aus dem Zitrat-Zyklus kennen. Bei der Umwandlung
von Bernsteinsaure in Fumarséaure wird das kurz vorher gebildete FADH, gleich als Reaktions-
hilfsmittel (Coenzym) gebraucht. Das FADH, gibt die gebundenen Wasserstoff-Atome in Form
von Protonen und die recht energiereichen Elektronen in die Redoxsysteme der Atmungskette
ab. Diese Elektronen kénnen nur noch die beiden letzten Redoxsysteme durchlaufen und somit
auch nur noch sechs Protonen durch die Membran schleusen.

Als Summengleichung ergibt sich fiir die vollstandige biologische Oxidation von Glucose Uber
Glycolyse, Zitrat-Zyklus und Atmungskette:

C¢H12,06 + 60, —= 6CO, + 6 H,0O AgH =-2870 kJ / mol
ArG =-2903 kJ / mol

Aus neueren Untersuchungen weiss man, dass effektiv etwas weniger ATP gebildet wird, als nach dem besproche-
nen Schema eigentlich zu erwarten wéaren. So wird fir den Transport von einem Molekil ATP aus der Matrix ins
Cytosol ein Proton verbraucht. Desweiteren geht Energie verloren, wenn NADH," aus dem Cytosol (aus der Glykoly-
se) in den Mitochondrien verarbeitet wird. Das NADH," kann die innere Mitochondrienmembran gar nicht durchdrin-
gen. Uber ein Shuttle-System (Glycerolphosphat-Shuttle) gelangen praktisch nur die Elektronen in den
Mitochondrieninnenraum. Das Empfangersystem ist eine besondere Form des FAD, so dass letztendlich ein Verlust
von zwei ATP (- die nicht gebildet werden kénnen -) auftritt. Insgesamt wird rund 50 % der chemischen Energie in
ATP-Energie (zellnutzbare chemische Energie) gewandelt. Der Rest geht als Wéarme "verloren”. Besonders bei den
gleichwarmen Organismen ist dieser Warme-"Verlust" aber sehr wichtig fir eine effektive Nahrstoffausnutzung.
Praktisch rechnet man heute mit ungeféahr einem ATP-Molekdl pro 5 — 6 Protonen.
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Erkenntnisse Uber die zentrale Rolle

des Komplexes V bei der ATP- = =
Erzeugung basiert auf der Che m|SChe Energle
"chemiosmotischen Theorie" (1961) Glucose (E=100%)

von Peter MITCHELL (1920 — 1992).

Zeitgleich stelte Robert J. P. < Verlust (E=5%) GlyC()[Jx’SG
WILLIAMS gleiche Aussagen auf. @
Etwas ungerecht erscheint es da e Glucose (E=100%)

schon, dass MITCHELL den NOBEL-
Preis alleine erhielt.

Auch die Aufklarung der eigentlichen
ATP-Produktion wurde mit einem
NOBEL-Preis geehrt. 1977 stellte
BOYER eine entsprechende
Theorie auf, die dann 1994 mit der
Aufklarung der Enzymstruktur durch
John WALKER bestétigt wurde. Bei-
de erhielten 1997 den Preis.

Die energetische Bilanz der
gesamten Zellatmung liegt bei
50 % Energieausbeute fur die

Zelle.

Paul

Die

Leistungsfahigkeit  der

Verlust (E=5%) lel'(lf—Cy('hlS ditekt
NADHz2 und FADHz  gebildetes
(E=82%) ATP (E=8%)
Atmungskette
Verlust (E=13%)

ium

H+-Potential (E=69%)-

'rni—Ene‘rg

H+-Leck (E=7%)

Mitochondri
Cytoplasma

ATPBildung
utrd-export
ATP (E=42%)

Verlust (E=20%)

A

Mitochondrien kann durch
andere Stoffe beeinflusst wer-

den. Ein typisches Atmungs-
ist Cyankali. Es greift

Gift

ATP (E=50%)

hemmend in die Atmungskette

ein. Bestimmte Redoxsysteme chemisc = Energie

werden von den Cyanid-lonen

blockiert, womit das gesamte

nach /28/

System zum Stehen kommt.

weitere Fakten:

das Redoxpotential zwischen NADH," und Sauerstoff betragt 1,1 V

ein ruhender Mensch setzt rund 100 J / s (400 cal / s) um, das entspricht einer Leistung von 100 W

praktisch bedeutet dies, dass in den Mitochondrien insgesamt ein elektrischer Strom mit der Starke von
rund 90 A flieRt

Werden zu viele Elektronen in den Mitochondrien freigesetzt, ohne dass daraus sofort ATP gebildet werden
kann, dann kénnen schwere gesundheitliche Schaden fiir die Trager-Zelle bzw. den Trager-Organismus re-
sultieren. Sie kdnnen dann auch zusatzlich an den Komplexen | bis Il auf Sauerstoff (iberspringen und so
ein Uberangebot an Sauerstoff-Radikalen und hochreaktiven Peroxiden (auch ROS (reactive oxygen spe-
cies) genannt) bilden. Die ROS (z.B. auch Wasserstoffperoxid) schadigen vorrangig Membranlipide und das
genetische Material der Mitochondrien. Einzige sichere Malinahme dagegen ist eine Reduzierung des Nah-
rungsangebots (Deshalb ist z.B. auch die FDH-Diat (FriR die Héalfte) bzw. eine knappe Nahrstoff-
Versorgung, die einzige sinnige Diat und SchutzmafRnahme gegen die gefahrlichen Radikale (und nicht die
vielen Radikalfanger aus der Werbung).

Einige Organismen verfligen Uber zuséatzliche "Sicherheits-Ventile" in der Atmungskette. Der Mensch leider
nicht. Das Enzym AOX leitet die Elektronen um die Komplexe Il und IV herum. Schon gepumpte Wasser-
stoff-lonen werden durch den Protonen-Kanal UCP zurick in die Matrix geleitet. Die enthaltene Energie geht
in beiden Fallen als Warme verloren / bzw. wird als solche genutzt (einige Pflanzen heizen so ihre Bliten
(auf). Dadurch kommt es zur stérkeren Freisetzung von Duftstoffen fir bestaubende Insekten.).

pro Sekunde produziert eine ATP-Synthase max. 400 Molekiile ATP; das entspricht rund 133 Umdrehungen
pro s (8000 U / min) fir den Rotor
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Atmungskette

2x H*
A
X - kkk . +
innere 2x L. ] ox H 2x,H
Mitochendrien- /*Redaxsystem I e A E
Membran  / ¥____. o.2x e : n :
. Redoxsystem yiig 2x AH ATP:Synthase
NADH3 2x'H* - - ]
2 R S Yo v
(] ' 8 D) 2
- 2x <H>  FADH, ox i+ Reddxsyste T * 2x H*
""" SoeamE ATP
+ = 2x <H> 2>(:H+
2x: H \ 02_
: 2x H*
Y] Y » +2x H*
H20

igmmswmﬂwmm@mmﬁmma&mmsmu

2. Berechiwen Sce detaillient, WWW}?MW&LM%&W
ecnes Moleliils Glucose entotehen (U, Schemal !

3. Vergleichen Sée dic Girang mit der Gellatmany! Wiklen Sée fin detailliorte Aussagen
ene der bedentenden Girungen ans!

Exkurs: ATP-Synthase

Praktisch ist die Warmebewegung (BROWNsche Molekularbewegung und der resultierende Gradienten-
Ausgleich bei den Protonen die Triebkraft fir die Rotation des ATP-Synthase-Rotors. Man spricht auch von ei-
nem BROWNSschen Motor.

Internet-Links:
sehr gute dynamische Darstellungen (Animationen):
http://www.mrc-dunn.cam.ac.uk/research/atp_synthase/movies.php

Animation zur Funktionsweise der ATP-Syntase:
http://www.bioc.aecom.yu.edu/labs/qgirviab/ATPase/Fo_movie opt.qif
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http://www.mrc-dunn.cam.ac.uk/research/atp_synthase/movies.php
http://www.bioc.aecom.yu.edu/labs/girvlab/ATPase/Fo_movie_opt.gif

Stoffwechseliibersicht Teil 1
Glycolyse

1xCy Glucose

-2 ATP

N
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2x G4 Glycerolaldehyd-3-Phosphat

+2 NADH?
+4 ATP

pra

A
s

2x Cg Brenztraubenséure (BTS)

{ Dissimilation )}

= Weg innerhalb eines Stoffwechselprozesses
- \ferbindung zwischen Stoffwechselprozessen
> einschrittige Stoffumwandiung
3 mehrschrittige Stoffumwandiung

+ wird gebildet / wird frei

- wird verbraucht / wird gebunden

{aerob)
W
Citronensdurezyklus

1% C5 Brenztraubenséaure (BTS)

+C0,
- Coenzym A
+NADHY

N
1x C, Acetyl-Coenzym A

+ Coenzym A

1x Cy Citronenséure
+C04,
+NADH}

1x C4 Oxalessigsdure

(anaerob)é
b
Géarungen
1x C3 Brenztraubenséure (BTS)

-NADH3
+C0,

- NADH3

1x C, Ethanol 1% C5 Milchséure

1x C; u-Ketoglutarséure

+ NADHS
+FADH,

+C0y

.
1x C, Bemsteinséure * NADH;

Atmungskette

NAD® NADH]
*kd -
J% F) 2H* +20H ﬂ,
Redoxsystem 1
oh L 2H,0 Q

FAD FADH,

Redoxsystem?2

*% + -
2e” rr=)2H +20H 1

|

* + -
2e- rr=>2H +20H ﬂ, rr=)ATP

Redoxsystem 3

Lo

ﬁ) ATP

ATP-Synthetase

ADP + Phosphat

ﬁ ATP

ATP-Synthetase

ADP + Phosphat

ATP-Synthetase

ADP + Phosphat

= H,0
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5.3. ausgewahlte Assimilationsvorgange

Assimilation — die Umwandlung von korperfremden (aufgenommen) Stoffen in kérpereigene, ist
mit Sicherheit weit elementarer als die Dissimilation. Wahrscheinlich nutzten die Urorganismen
die in der Ursuppe (Urozean) vorhandenen Stoffe durch einfachste Umwandlungen fir ihre
Zwecke. Fur aufwéndige Umgestaltungen und den Aufbau héherer Strukturen ist aber immer
Energie notwendig. Deshalb haben wir die Dissimilation vor die Assimilation gesetzt, was histo-
risch gesehen nicht ganz exakt ist.

Begrifflich kann man Assimilation vom lateinischen assimilatio ableiten. Dies dedeutet Anglei-
chung bzw. Aufnahme. Die Angleichung bezieht sich dabei auf die Annéherung der stofflichen
Strukturen an die des eigenen Korpers.

Die Biochemiker unterscheiden die heterotrophe und die autotrophe Assimilation. Bei der
heterotrophen ("von anderen ernahrend") Assimilation werden korperfremde, organische (,
ernergiereiche) Stoffe in kérpereigene umgebaut. Dazu werden die kérperfremden Stoffe zuerst
in ihre Monomere (Monosaccharide, Glycerol + Fettsduren, Aminosauren) zerlegt und dann zu
korpereigenen Polymeren neu zusammengesetzt. Der Energieaufwand dafur ist relativ gering
und stammt aus den besprochenen dissimilatorischen Prozessen.

Die Autotropie ("Selbsternahrer”, "selbsternahrend") geht stofflich von energiearmen, anorgani-
schen, korperfremden Stoffen aus. Mit Hilfe &ufRerer Energiequellen werden diese in energierei-
che, organische, kdrpereigene umgewandelt. Als Energiequellen kommen chemische Reaktio-
nen und Strahlung (Licht) in Frage. Wir sprechen dementsprechend von Chemo- bzw. Photo-
synthese.

Aufgatben:
l. Definienen Sce die nackiolgenden Vorgdnge!

Photosynthese, Stoff- und Energiewechsel, autotrophe Assimilation, Dissimilation,
Chemosynthese, Garung, Assimilation, (Zell-)Atmung, heterotrophe Assimilation

2. Stellen Sce ein Gliederungssctema (Fieranchie) aus den genanuten Begriffen auf!

Die heterotrophe Ernédhrungsweise hat vor allem bei den Tieren unzahlige Spielformen erzeugt.
Nahrungsformen und Nahrungsaufnahme ist sehr variabel. Praktischerweise kann man die Zer-
legung und Aufnahme der Nahrung (Ernahrung und Verdauung) vom recht einheitlichen zellula-
ren Umbau unterscheiden.

Vorrangig werden wir uns mit der Erndhrung und Verdauung des Menschen auseinandersetzen
(= 4.1.3.1. das Verdauungssystem des Menschen). Trotzdem wird auch dies hier nur kurz und
knapp erfolgen. Andere Wissenschaften setzen sich mit dem Thema weitaus detaillierter ausei-
nander.

Die zellularen Umwandlungsprozesse (= 4.1.1. heterotrophe Assimilation (auf zellularer Ebe-
ne)) interessieren den Biologen weit mehr. Auch hier werden allgemein vorkommende und
menschliche Stoffwechselvorgange ausfihrlicher betrachtet (= 4.1.2.1. besondere Stofwech-
selablaufe beim Menschen).

Viele Stoffe bilden zentrale Stellen im Stoffwechsel. Sie kdnnen auf vielfaltigste Art und Weise
weiterverarbeitet, aber auch gebildet werden. Féllt ein Weg (Metabolismus) aus, dann kdnnen
andere Metabolismen fir einen mehr oder weniger guten Ausgleich sorgen. Bestimmte Metabo-
lismen bilden selbst auch wieder Drehscheiben des Stoffaustausches. Eine solche Drehscheibe
haben wir mit dem Zitrat-Zyklus schon kennengelernt. Besonders Kreislaufprozesse bieten sich
fur eine solche Aufgabe an, da die Ein- und Ausgénge (Zu- und Abgange) vielfach beliebig
wahlbar sind.

BK_EL_Sek.Il_SEW.docx Seite - 108 - (c,p)1998-2015 Isp:dre



5.3.1. heterotrophe Assimilation

Fast alle hoheren Organismen finden in der Nahrung nicht genau die Stoffe, die sie fir ihren
eigenen Organismus benétigen. Die Kuh kann z.B. mit den pflanzlichen Eiweil3en nicht ihren
eigenen Korper aufbauen. Auch bei Fetten ist es so &hnlich. Fir die Kohlenhydrate sind die
Unterschiede nicht so dramatisch. Zwar gibt es auch hier artspezifische Auspragungen, aber in
der Masse sind die einzelnen Kohlenhydrate — vor allem die niedermolekularen — eher univer-
sell.

Weiterhin sind die meisten Nahrungsbestandteile (Makromolekiile, Polymere) aber auch einfach
zu grof3, um sie direkt aufzunehmen. Sie missen zuerst bis auf Grundbausteinebene (Monome-
re) zerlegt werden, um die Organismengrenze (z.B. Haut, Darm usw.) zu passieren. Da — wie
oben erwahnt — besonders die Fette und Eiweil3e anders zusammengesetzt sind, missen sie ja
sowieso umgebaut werden. Auch dazu ist eine Zerlegung in die Monomere vorher notwendig.
Die Umwandlung von organischen, energiereichen, kdrperfremden Stoffen (Kohlenhydrate, Fette,
EiweiRe) in korpereigene wird heterotrophe Assimilation genannt. Sie ist immer von einem Ener-
gieverbrauch (ATP) begleitet.
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5.3.1.1. heterotrophe Assimilation (auf zellularer Ebene)

Die meisten Zellen brauchen sich um die Bereitstellung der Nahrstoffe nicht selbst sorgen. Ent-
weder sie schwimmen in der Nahrung oder sie wird ihnen auf einem Teller (z.B. Gber das Blut)
prasentiert. Sie mussen sich nur noch um die geregelte Aufnahme und dann um den passen-
den Umbau fur die eigenen Zwecke kiimmern.

Einen Uberblick tiber viele Wege, Moglichkeiten und Alternativen gibt das folgende (noch lange
nicht vollstdndige) Schema:

( &
Phosphorylierung Stérke / Glykogen
Glucose-Ph
Fructose-Ph Kohlenhydrat-Stoffwechsel
~ .
v
Glycolyse
Glycerolaldehyd-Ph
* Glycerol - —
Glycolyse /
+ Fettsdaure(n)

Lipid-Stoffwechsel

r

Harnsaure Nucleotid(e) &
f )
DNA / RNA |4——(Nucleinséure(n) ZHetzykies Zitrat-Zyklus

a-Ketoglutarsdure

/

Protein(e) 4———> Zitrat-Zyklus

Zitrat-Zyklus
Aminoséaure-/Protein-Stoffwechsel
\

L Nucleinsdure-Stoffwechsel

-~

Ham

Cytochrome
Porphyrine |———» Gallenfarbstoffe

Porphorin-Stoffwechsel (Farbstoffe)

Interessant sind die zentralen Positionen der Glykolyse und des Zitrat-Zyklus Bei den Stoffen
sind es das Acetyl-CoA, Glycerolaldehydphosphat und die Brenztraubensaure, die eine sehr
exponierte Stellung einnehmen. Bedenkt man dabei, dass die Eucyten erst mit den Mitochond-
rien Uber den Zitrat-Zyklus verfigen, dann wird schnell klar, wie wichtig diese fur die Evolution
der Eucyten waren und noch sind.

Die stoffliche Verbindung und Abhangigkeit zwischen Mitochondrien und Restzelle sind so
stark, dass keine eucytische Zelle ohne Mitochondrien tberleben kann. Eine vielleicht ehemali-
ge Symbiose (= Endosymbionten-Theorie) hat sich zu einer obligatorischen Verbindung (obliga-
ten Symbiose) gewandelt.
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In der Ernéhrungslehre spielt der Stoffwechsel pflanzlicher Zellen zuerst einmal eine unterge-
ordnete Rolle. Als Nahrung sind sie aber extrem interessant flr uns. Besonders wichtig sind
dabei die Stoffe, die nur Pflanzen bilden kénnen und diese dadurch fiir uns z.T. essentiell oder
besonders interessant sind. Dazu gehdren z.B. die ungeséttigten Fettsauren oder die Stoffe aus
dem Tertiar-Stoffwechsel (popular: sekundare Pflanzenstoffe). Zum Verstandnis der Einordnung sol-
cher Vorgénge zeigen wir hier auch eine groRe Ubersicht tiber wichtige Metabolismen in pflanz-

lichen Zellen:

Saccharose

<+

Glucose-Ph

'\

Glykolyse

<+ I 4

il
Y

Fructose-Ph

Phosphorylierung Starke / Glykogen

Kohlenhydrat-Stoffwechsel

~

J

p
Aromaten-Stoffwechsel

Anthocyan(e)

. .

(aromatische Aminoséure(n))

Alkaloide - |

p
Nucleotid(e)
DNA / RNA |4€—{ Nucleinsdure(n)

Nucleinséure-Stoffwechsel
.

Glycolyse

v

Glycerolaldehyd-Ph

v

Glycolyse

v

Brenztraubensaure

Glycerol <_\*

Fettsdure(n)

Lipid-Stoffwechsel

\

Acetyl-CoA
P ey

A

Zitrat-Zyklus

v

Zitfat-Zyklus

’

v

Aminoséaure-/Protein-Stoffwechsel
\

a-Ketoglutarsdure

-

Kautschuk

therische Ole
Harze

Carotinoide

Tertiar-Stoffwechsel )

v/ '
Zitrat-Zyklus

‘/

Zitrat-Zyklus

Pag

Cytochrome

/

Gallenfarbstoffe

Chlorophylle

Porphorin-Stoffwechsel (Farbstoffe)

Die speziell pflanzlichen Stoffwechsel-Wege sind mit griinen Pfeilen gekennzeichnet.
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5.3.1.1.1. Gluconeogenese

Im Allgemeinen wird behauptet, nur Pflanzen kénnten Glucose aus Nicht-Kohlenhydraten syn-
thetisieren. Dies stimmt nur in soweit, dass Pflanzen die Synthese ausschlief3lich aus anorgani-
schen Stoffen durchfiihren kénnen. Aus organischen Bausteinen konnen aber auch andere —
heterotrophe — Organismen Glucose bilden. Es ist sogar so, dass die Gluconeogefiese— also
die Glucose-Neubildung — in den Organismengruppen noch weiter verbreitet ist, als die

Glycolyse.

Interessanterweise sieht die

Gluconeogenese fast wie eine (L Brenztraupenssure )
umgedrehte Glycolyse aus. Pyrovatcalrboxyt’ase
Aber auch das stimmt nicht

ganz. Einige Schritte kommen [ Oxalessigsure ]

nur hier vor und es sind z.T.
auch andere Enzyme notwen-
dig. Einige Enzyme der
Glycolyse sind namlich so
effektiv, dass sie praktisch
irreversibel  arbeiten.  Eine

Phosphoenolpyrovatcarboxykinase

<>

[Phosphoenolbrenztraubenséure]

>

En

2
©
n
®

<«

Rickreaktion — wie bei den [ Glycerolsaure-2-Phosphat J
meisten anderen Schritten — 7y

ist nicht mogllch An diesen Phosphoglyceratmutase
(charakteristischen Glycolyse-) Stel- \ 4

len arbeiten in der [ Glycerolsdure-3-Phosphat j
Gluconeogenese andere En- 4

zyme. Phosphogyceratkinase
Eine weitere Besonderheit *

finden wir beim letzten Schritt. [Glycerolséure-l,3-b\'sphosphatj
Dieser bendtigt ein Enzym —

die Glucose P hOSp hatase - Glycerolaldehydphosphatdehydrogenase

welches nur in den Innenréu- ,
men (dem Lumen) des Endo- [Glycerolaldehyd-3-phosphat «—"osephosphat- —P{Dihvdmxvacetonphosmat)

plasmatischen Retikulums — Aldolase —
(ER) zu finden ist. Der kundige
Cytologe weiss aber, dass [ Fructose-1,6-Bisphosphat J
genau dieses (ER) erst bei
Eucaryonten (Eucyten , Fructosebisphosphatase
Eucaryoten) vorkommt. Die [ e J
anderen Organismen-Reiche
mussen hier also auch noch Phosphog,ug,some,ase
andere — wahrscheinlich noch
altere - Enzyme besitzen. ( Glucose-6-Phosphat ]
Auch der Metabolismus muf3

. ' Glucosephosphatase
dann wohl einem veranderten
Weg folgen. ( Glucose )

Aufgatben:

l. Edléutenn Sce den AHladf den Gluconcogenese!

2. Vergleicthen Sce dic Gluconeogencse mit den Glycolyse! Sind das etwa war entgegenge-
setst lanfende Yorgdnge? Begrinden Sie Ve Meinang!
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5.3.2. heterotrophe Assimilation (auf Organ-Ebene)

nicht unbedingt besonders nur beim Menschen, sondern hier besonders griindlich untersucht
und z.T. zuerst hier gefunden
wahrscheinlich fur Sugetiere vielfach allgemeingdltig od. im Wesentlichen gleich

5.3.2.1. besondere Stofwechselablaufe beim Menschen

5.3.2.2. CORI-Zyklus

Glykogen

Leberstarke

Glykogen- Glykogen-
Abbau \N\Synthese

Gluconeo- ucose-6-P
genese/ \

Brenztraubensaure

Glucose

Glykdgen-
Glucose,
Blutzucker SJ,‘III‘ ese Ahbhu
Glucose

Brenztrauben-
saure

Leber )

ilch-
saure

Proteinabbau

uskeleiweile

Blutkreislauf
Muskelatur
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Q: de.wikipedia.org (Juergen Bode)
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5.4. heterotrophe Assimilation (auf Organismen-Ebene)

Selten ernéahren sich hohere, heterotrophe Organismen von mikroskopisch kleinen Nahrungs-
partikeln. Die meisten nehmen kraftige Happen zu sich. Sei es die Unmenge pflanzlicher Nah-
rung (Gras, Blatter, Friichte usw.) oder eben der kleinere oder grol3ere erbeutete Organismus.
Im Tierreich unterscheiden wir die Nahrungsaufnahme als Strudler, Sauger, Schlinger und Bei-
Ber. Der Mensch gehort bekanntermalf3en zu den Beil3ern.

Die von auRen aufgenommene Nahrung muss Uber verschiedene Prozesse aufnahmefahig
gemacht und schlie3lich auch im Inneren aufgenommen (resorbiert) werden. Dies tUbernimmt
das Verdauungssystem. Wir beschéaftigen uns hier vornehmlich mit dem Verdauungssystem
des Menschen.

In der Tierwelt gibt es aber die verschiedensten Techniken die Nahrung aufnahmeféahig zu ma-
chen. Wir unterscheiden z.B. innere und &uf3ere Verdauung. Die innere Verdauung mittels Ma-
gen und Darm usw. ist bekannt. Spinnen bedienen sich einer &ueren Verdauung. Sie injizieren
den gefangenen Opfern ihre Verdauungsenzyme. Die Enzyme zersetzen die Beutetiere nun
von innen. Wenn dann alles schén "fliissig” ist, braucht die Spinne den ganzen Inhalt nur noch
aufzusaugen.
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5.4.1. das Verdauungssystem des Menschen

Zur Verdauung geho-

ren alle mechani- Speicheldriisen
schen, chemischen Ohr- —
Unterkiefer-

und  biochemischen Unterzungen-
Prozesse zur Umset-
zung der Nahrung in
ihre aufnahmeféahigen
Bestandteile (z.B.
Nahrstoffe, Wasser,
Vitamine, Mineralstof-
fe) und ihre Aufnah-
me (Resorption) in
den Korper.

Somit beginnt die
Verdaung beim Men-
schen im Mund nicht
nur mit dem Einspei-
cheln sondern schon

Mundhohle

mit dem AbbeilRen Zwolffingerdar
und Zerkauen. Die
Nahrung wird zerklei- Hauptgallengang-.

nert und in einen

Rachen
Zunge
Speiserdhre

Bauchspeicheldrise
Magen
Bauchspeichel-

dnjsengang

transportfahigen Zu-
stand gebracht. Mit
dem Speichel zum
Gleitfahig-Machen

gelangen auch die
ersten Enzyme in den

Grimmdarm
querverlaufender—
|

aufsteigender:

absteigender- Dinndarm

_ . Blinddarm \
Nahrungsbrei. Diese Appendix
zerstbren zuerst die
langkettigen
Saccharide.

Der Mensch besitzt
drei Speicheldriisen
im Mundraum.

Die Ohrspeicheldriise ((1); Parotis; Glandula
parotidea) ist paarig angelegt. Die Unterzungenspei-
cheldrise ((3); Glandula sublingualis) und Unterkie-
ferspeicheldrise ((2); Glandula submandibularis) sind
einzelne grofRe Drisenkomplexe mit einem Ausgang
im Unterzungenbereich. Alle Drisen produzieren viel
Schleim und diverse Verdauungs-Enzyme. Im
Schleim finden wir das Protein Mucin, das viel Was-
ser binden kann und so eine gelartige, gleitfahige
Masse ergibt. Als Verdauungsenzym kommt z.B. die
o-Amylase im Speichel vor. Sie zerlegt die Amylose in
kleinere Kohlenhydrate. GrolRere Kohlenhydrat-
Molekile kann man den Oligosacchariden bzw. Dext-
rinen zuordnen. Bei kleinen handelt es sich schon um
Di- und Monosaccharide, die den Speisebrei sufRer
schmecken lassen.

Q: de.wikipedia.org (LadyofHats)

Q: de.wikipedia.org (Arcadian)
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Der eingespeichelte — noch recht grobe — Nahrungsbrei (Chy-
mus) wird nun durch eine rhytmische Muskelbewegung (Peris-
taltik) der glatten Speiser6hrenmuskelatur in den Magen
transportiert. Die Zunge und das Schlucken unterstitzen den
Nahrungstransport. Unter bestimmten Umstédnden kann sich
die Peristaltik auch umkehren — wir sprechen dann von Antipe-
ristaltik. Besonders bei verdorbener Nahrung oder Ubermafii-
gen Genul (z.B. von einigen Genuflmitteln) kommt dies vor.
Die Speiserohre (Osophagus) ist von einer Schleimhaut aus-
gekleidet. Diese verhindert u.a. die Schadigung der Speiserth-
re durch Nahrungspartikel und Verdauungs-Enzyme.

Der Magen (Gaster) ist ebenfalls von einer
Schleimhaut ausgekleidet. Die Schleim-
haut wird von den Nebenzellen gebildet.
Sie kommen nur in relativ geringer Menge
im oberen Teil (1) des Magens vor.

Die Unversehrtheit der gefalteten Magen-
schleimhaut (9) ist besonders wichtig, da
in Belegzellen u.a. die Magensaure pro-
duziert wird. Die sogenannten Hauptzellen
produzieren die Vorstufe Pepsinogen fur
das Enzym Pepsin. Die Magensaure be-
steht im Wesentlichen aus Salzsaure und
hat einen pH-Wert um 2. Erst bei diesem
pH-Wert wird das Pepsinogen in das akti-
ve Enzym Pepsin umgewandelt. Das Pep-
sin  spaltet EiweiBe in  kleinere
Peptidketten.

Magensaure und Enzyme wirden den
Magen selbst verdauen, wenn Kkeine
schitzende Schleimhaut (9) da ware. Ma-
gengeschwiire entstehen an Stellen, an
denen die Schleimhaut fehlt oder bescha-
digt ist. Das Magengewebe vernarbt und
wird steifer. Bei Bewegungen reil3t das
narbige Gewebe ein und frische Saure
reizt die Nerven.

Die Magensaure sorgt desweiteren flr
eine Desinfektion des Nahrungsbreies,
denn auch andere Organismen wirden
gerne von dem grofRen Nahrungsangebot
profitieren. Desweiteren gerinnen die
meisten Eiwei3e in dem stark sauren
Mileu. Dazu gehort auch die o-Amylase
aus dem Mundspeichel. Somit stopt im
Magen die Kohlenhydrat-Zerlegung.

P },»

Q: Www.gastrolb.net

5 4
Q: de.wikipedia.org (Olek Remesz)

Teile des Magens:
(1) Fundus
(2) groRRe Kurvatur
(3) Korpus (Magenkdrper)
(4) Magengrund, Magenboden
(5) Antrum
(6) Pylorus (Magenpfdrtner)
(7) Incisura angularis
(8) kleine Kurvatur
(9) Schleimhaualten

Durch Muskelkontraktionen werden die Magenwande (rechte Abb.) bewegt. Der im Magen be-
findliche Nahrungsbrei wird durchmischt und homogenisiert sowie langsam in Richtung Magen-

pfortner (6) transportiert.
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Verdauungsdauer von Lebensmitteln in einem gesunden Magen

Lebensmittel Verweildauer Lebensmittel Verweildauer
[min] [min]
Milch 120
Brot 210
Eier, hart gekocht 180 Rindfleisch 180
Eier, in Butter gebraten 210
Eier, roh 120
Gansefleisch 150
Hammelfleisch 205
Hahnerfleisch 135
Frikasse 150 Schweinefleisch 315
Speck 270
Kalbfleisch 240 Truthahnfleisch 150
Kartoffeln 210 Wurst 200 — 240
Lammfleisch 150

Der Magenpfdrtner portioniert den Mageninhalt und sorgt
so fur einen relativ kontinuirlichen Stofftransport in den
Zwolffingerdarm (Duodenum). Dieser Darmabschnitt hat
seinen Namen von seiner ungefahren Grol3e erhalten. Er
ist typischerweise etwa so lang wie zwolf Finger breit
sind (rund 25 cm).

Die Bauchspeicheldrise (Pankreas) gibt Schleim und

Verdauungssekrete in den Zwolffingerdarm ab (taglich
rund 1,5 ¢, durch die VATERsche Papille (in der Abb. links an der

Darmwand zu sehen)). Der Schleim schitzt die Darmwand
und erleichtert den Transport. Die Verdauungs-Enzyme
intensivieren den Abbau der Kohlenhydrate und der Ei-
weil3e in ihre jeweiligen Monomere.

Innerhalb des Zwodlffingerdarms werden die Magensau-
ren neutralisiert und dann ein basisches Mileu geschaf-
fen. So kdénnen auch saurestabile Eiweil3e (auch das
Pepsin aus dem Magen) abgebaut werden.

Alle Darmschleimhaute bilden ebenfalls Darmséfte, die
unterschiedlichste Enzyme und Schleimstoffe enthalten.
Dabei unterstitzen die Enzyme Trypsin, Chymotrypsin
und verschiedene Carboxypeptidasen. Trypsin und
Chymotrypsin werden erst im basischen Mileu aktiviert.
Noch nicht vollstandig aufgeschlossenen Kohlenhydrate
(vor allem Oligosaccharide) werden von neuen o-
Amylasen aus den Darmwand-Zellen zerlegt. Die
Glucosidasen (a-1,6-Glucosidase) spalten die 1,6-
glycosidischen Bindungen, wie sie z.B. im Amypektin
und im Glycogen vorkommen.

Am Ende der Koh-

lenhydrat-abbauen- (Darm)

den Prozesse der

i

/7 ;i

Q: www.gastrolab.net

Verdauung stehen

dem Korper dann (Diinndarm)

Glucose, Maltose,
Isomaltose und | | |

| | |

noch einige andere  (2wélffingerdarm) (Leerdarm) (Krummdarm

[Blinddarm) [Grimmdarm] [Enddarm]

Monosaccharide zur
Resorption zur Ver-
figung.

BK_EL_Sek.Il_SEW.docx Seite - 118 -

(c,p)1998-2015 Isp:dre



http://www.gastrolab.net/
http://www.gastrolab.net/

a-Amylase y Jrisaccharid G
e
o o " b
o

@ Q‘Q
% (3 Monosaccharid
— — o
: s1s o
¢ Oligosaccharid < 3 e
a-Amylase 0
o Ci? o
a-Amylase % Disaccharid &
f-Amylase
Mundhéhle Zwolffingerdarm Dinndarm
Im ersten Teil des Dunndarms —
dem Zwolffingerdarm (Duodenum) BlutgefaRe

— beginnt die Resorption der Nahr-
stoffbausteine.

Der Darm besitzt im Inneren Aus-
stilpungen, die Darmzotten ge-
nannt werden. Auch deren Ober-
flache ist mit Ausstllpungen auf
zellularer Ebene (ausgestiilpte Zell-
membran) versehen. Alle Ausstlil-
pungen dienen nur einem Zweck —
die Oberflache fur die Resorbtion
deutlich zu vergrof3ern.

Die Kohlenhydrate liegen fast voll-
standig als Monosaccharide vor.
Viele Peptide sind ebenfalls bis auf
die Aminosauren hydrolysiert. Sie
kénnen problemlos resorbiert wer-
den.

Lediglich die Fette sind noch weit-
gehend unverdaut. Durch die
Darmbewegungen sind die Fett-
Tropfchen der Nahrung zwar
schon wesentlich kleiner gewor-
den. Sie kénnen aber immer wie-
der miteinander verschmelzen. Im
Prinzip so, wie wir es von den
Fettaugen auf einer Brihe kennen.
Der Glycerol-Anteil (in der Abb. gelb) der Fette ist relativ

Darmwand

Darminhalt (Lumen)

~~Darmzotte

Mikrovilli

Darmepithel

gut Wasser-lgslich. Er liegt aber normalerweise im Zent- N rFr L
rum eines Fett-Molekdls (siehe die Stimmgabel-férmigen Moleki- L ( ) A
le im Zentrum des Bléaschens). r ‘A

Um im wassrigen Mileu eine stabile Situation zu erzeugen, )

werden die Fett-Molektle so verbogen, dass alle fettlosli- r)' \\//@7@.‘-'

chen Teile (- die Fettsauren (in der Abb. griin)) zum Kern (

des Tropfchens (reines Fett) zeigen. Der Wasser-I0sliche J< @Q\ rL

Teil (Glycerol) bildet eine Kontaktflache zu den umgeben- W (
den Wasser-Molekiilen. rL< Q @ )-'L
Beide Stoffe sind ineinander nicht l6slich — bilden also )r_' A‘r
deutlich abgegrenzte Phasen (Regionen). Mittels Gallen- (“L Vr( r

saft (enthalt u.a. Lecithin und Gallensdure) gelingt eine
Emulgierung der Fette. Emulsionen sind feine Verteilun-
gen eines Stoffes in einem anderen.

Fet-Tropfchen
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Damit die Blaschen stabil bleiben und nicht wieder mit-
einander verschmelzen, muss ein grenzflachenaktiver
Stoff zwischen den beiden Phasen vermitteln. Bei Emul-
sionen heil3t dieser Stoff Emulgator.

Emulgatoren kdnnen z.B. Fett-&hnliche Stoffe oder Pro-
teine (in der Abb. grau) sein. Proteine enthalten auf ihrer
Oberflache polare und unpolare Regionen, die gut als
Phasenvermittler dienen kénnen.

Fett-ahnliche Stoffe, wie z.B. Phospholipoide, haben
zusatzliche polare Molekul-Bestandteile (Abb.: orange -
Phosphat-Rest). Dadurch stellen sie gewissermalien
Briicken zum polaren, wassrigen Medium her. Die
unpolaren, lipidfreundlichen Teile (Fettsauren) stellen
einen festen Kontakt (VAN-DER-WAALS-Kréfte) zu den
Fetten her.

Die Galle ist der Emulgator im Verdauungstrakt und wird in der Leber produziert. Temporar wird
sie in der Gallenblase gespeichert. Durch die Emulgierung konnen kleinere Fett-Blaschen ent-
stehen und vor allem bleiben sie auch stabil. So bieten die Fette eine grof3ere Oberflache fur

Hydrolasen (Lipasen), welche die Lipide in Glycerol und Fettsauren zerlegen.

Wiarnam. sollen cigentlich Mleincre Fett- Tuitfehen cine
giffene Oberfliche haben?

Im restlichen Dinndarm (Leerdarm (Jejunum) und Krummdarm
(leum)) werden nun die Monomere aller Nahrstoff voll-
standig resorbiert. Leerdarm und Krummdarm sind je-
weils rund 2,5 m lang.

Um den gesamten Darminhalt auszunutzen, wird durch
die Bewegung des Darms (Peristaltik) der Nahrungsbrei
standig durchmischt und langsam in Richtung Dickdarm
(Intestinum crassum) bewegt.

Durch die gleichen Darm-Bewegungen kommt es auch
zur Portionierung des Darm-Inhaltes. In diesem Fall
spricht man von Segmentation.

Die Oberflache des Darms ist durch unzéhlige Darmzot-
ten und im Kleinen (auf Zellebene) durch Mikrovilli (Birs-
tensaum) stark vergréRert. Die Monomere werden durch
aktive und passive Transportvorgange Uber die Darm-
wand in Richtung Blut geleitet. Monosaccharide werden
z.B. durch Na-K-Pumpen aktiv aufgenommen, d.h. es
wird ATP-Energie verbraucht. Die meisten Stoffe werden
aber mit dem Konzentrationsgefalle aufgenommen.

Von den Darmwandzellen werden Kohlenhydrate zu-
meist in Form von Monosacchariden resorbiert. Die we-
nigen aufgenommenen Disaccharide werden in den Zel-
len durch Enzyme weiter in Monosaccharide gespalten.
Der Transport erfolgt entlang des Konzentrationsgefalles
hin zu den BlutgefaRen (passiv - Diffusion).

breiig-flissiger Darm-Inhalt

"‘-._{.}-2——_ ]

G G breiig-fester Darm-Inhalt

Muskel-Kontraktion

[ p—

—

Kontraktions-Welle ==

| —

———-—_/.\__
i
Peristaltik
@ @ @ g breiig-fliissiger Darm-Inhalt
— —
W @G breiig-fester Darm-Inhalt

) A | S—
— N

Kontraktions-Wellen =—

_\j{}b\{}@/—\
— T — T

Segmentation
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Resorption ...
... der Fette verschiedener Ionen  der Eiweifle  der Kohlenhydrate

nach Q: /22, S. 130/

Sagenumwogen ist der Blinddarm (Caecum, Zakum). Er
dient zur Nachverdauung schwer umsetzbarer Nahrungs-
bestandteile. Diese konnen dann schon mal einen kleinen
Anhang — den Wurmfortsatz — etwas starker reizen und
ihn entziinden. Dann haben wir es mit der gefahrlichen
"Blinddarm"-Entziindung, die eigentlich keine ist, zu tun.
Der betroffene Wurmfortsatz (Appendix, Abb. rechts) ist
ein (beim Menschen) rudimentares Organ, welches bei
vegetarisch lebenden Tieren fur die Verdauung von Zellu-
lose zustandig ist. Da der Wurmfortsatz keine bekannten
Funktionen mehr hat, kann er bedenkenlos entfernt wer-
den.

Im Dickdarm (Intes-
tinum crassum) an-
gekommen, wird dem
verbleibenden  Nah-
rungsbrei nun vor
allem Wasser entzo-
gen. Abfallprodukte
des Stoffwechsels
werden in kompakter
Form z.B. als braune
bis schwarze Farb-
und Gerbstoffe von
der Darmwand in den
Darminhalt hinein
abgegeben.

Protein

Q: www.gastrolab.net

Mastdarm
Q: www.gastrolab.net
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So entsteht die Farbe des Kots. Durch den Wasserentzug werden die unverdauten Reste kom-
pakter und leichter speicherbar. Die Speicherung tbernimmt der Mastdarm (Rectum, rechte
Abb.). Ist dieser reichlich gefillt, dann wird Kot in Richtung After transportiert.

Nun wird es hochste Zeit, sich in Richtung stilles Ortchen zu
bewegen, denn die Verdauungs-Reste muissen raus. Der
SchlieBmuskel (Anus) des Afters kann dem Druck von innen
nur eine kurze Weile etwas entgegensetzen. Die Abgabe des
Kots gehdort zur Verdauung dazu und hat nichts mit der oft
zZitierten Ausscheidung zu tun.

Die Ausscheidung sorgt fur die Abgabe von Wasser, Harnstoff, Buttersau-
re, Cohlendioxid u.4. Stoffwechsel-Endprodukten. Fir diese Aufgabe ist
ein eigenstandiges Organsystem (Ausscheidungssystem) zustandig. Zu
den Ausscheidungsorganen gehéren Haut, Lungen und Nieren mit den
Harnorganen.

Typische  Nahrungsbestandteile  bendtigen fir eine
Durchwanderung durch den gesamten Magen-Darm-Trakt
bis zu 48 Stunden. Schwer-verdauliche Bestandteile bringen
es auf Verweilzeiten von bis zu drei Tagen.

Q: www.gastrolab.net

Hufgaben:
I, Vervollstindigen Sic die folgende Tabelle!

Vorgénge zur Verdauung der ...

Organ(e) Kohlenhydrate Proteine Fette

Mundhohle

Magen

Zwolffingerdarm

Dinndarm

Dickdarm
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5.4.1.1. Entero-Typen

Seit einiger Zeit wird in der Erndhrungswissenschaft ein neuer Ansatz bei der Betrachtung der
offensichtlich verschiedenen Verdauungs- oder Ernahrungs-Typen verfolgt.

Wie wir wissen, leben in unserem Darm die unterschiedlichsten Mikroorganismen. Dies sind
hauptsachlich Bakterien und einzellige Pilze. Man findet im Darm eines gesunden Menschen
geschétzt rund 100 * 10 (100 Billionen) Bakterien. Diese gehéren zu rund 400 verschiedenen
Arten. Zumindestens konnte man bis heute ungefahr so viele nachweisen. Es werden aber
noch mehr Arten erwartet, die zumeist unter extrem speziellen Bedingungen nur in kleinen
Darm-Bereichen und auch nur in geringer Menge vorkommen. Durch die extrem heterogene
Verteilung der Bakterien-Populationen und auch durch die weitesgehende Verdauung — bevor
sie den Verdauungs-Trakt verlassen — sind wissenschaftlichze Untersuchungen bisher sehr
schwierig gewesen. Nun verfolgt man einen neuen molekular-genetischen Ansatz. Da man
nicht die einzelnen Genome (Genom = Gesamtheit des genetischen Materials eines Organismus bzw. einer
Art) erfassen kann, untersucht man einfach die Gesamtheit aller Genome (Meta-Genom). Im Kot
werden die, bei der Verdauung ubrig gebliebenen DNS- bzw. RNS-Fragmente analysiert und
bekannten Arten zugeordnet. Findet man passende Fragmente einer Art, kann man von deren
Aktivitat im Darm ausgehen. Mit modernen Methoden kann man auch Richschlisse auf unge-
fahre Mengen-Verteilungen machen.

Mittels Metagenomik hat man nun drei verschiedenen Darm-Typen oder besser Entero-Typen
ausgemacht. Die Begriffe sind etwas irreflihrend, es handelt sich nichtum verschiedene Darm-
Typen, sondern vielmehr um verschiedene Arbeitsweisen der Darme vorrangig durch unter-
schiedliche Zusammensetzungen ihrer Bakterien-Innenleben.

Die Entero-Typen werden nach der vorherrschende Bakterien-Gruppe bezeichnet. Es gibt dem-
nach:

e Bacteroides-Darm-Typ 1
e Prevotella-Darm-Typ 2
¢ Ruminococcus-Darm-Typ 3

Rund 70 % der Menschen sind vorrangig von Ruminococcus-Bakterien besiedelt. Sie sind spe-
zialisiert auf Cellulose und vergleichbare pflanzliche Ballaststoffe.

Bei Vegetariern dominieren Prevotella-Baterien-Stamme. Diese Bakterien sind besonders auf
den Abbau von langkettigen Kohlenhydraten und Proteinen spezialisiert. Sie produzieren ne-
benbei Vitamin B1 und Folsaure, welche dann vom Menschen resorbiert werden.

Die konkurrierende Bacteroides-Stamme kommen nur bei einem von zehn Vegetarien vor, sie
sind auf ungesattigte Fettsduren, tierische Eiweille und Mehrfachzucker spezialisiert.
Bacteroides produzieren grofe Mengen Vitamine B7 (Biotin), B2 (Ribiflavin), B5
(Panthothensaure) und auch Vitamin C (Ascorbinsaure).

Es bleiben natirlich viele Fragen. Wieso bilden sich tGberhaupt unterschiedliche Bakterien-
Kombinationen? Woher stammen die unterschiedlichen Kulturen?

Man kann sich den Darm (nach der Geburt) zuerst einmal als riesigen ungenutzten Lebensraum
fir Bakterien und andere Mikroorganismen vorstellen. Mit der ersten Nahrung gelangen nun die
ersten Bakterien in den Darm und besetzen die geeigneten okologischen Nischen. Dort, wo sie
optimale Lebensbedingungen vorfinden, besiedeln sie den Darm.

Dabei sind offensicht verschiedene Kombinationen mikro-6kologisch stabil. Im nebenstehenden
Modell ist dieser Sachverhalt fir zwei unterschiedliche "Entero”-Typen dargestellt. In jedem Fall
sind die "abiotischen" Lebensbedingungen in beiden Darmen gleich. Zu Anfang ist der Darm-
Inhalt sduerlich, spéater dann basisch.
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Z.B. kdnnten sich in dem einem Typ (linke
Abb.) Bakterien ansiedeln, die ein bestimm-
ten (polymeren) Nahrstoff in Quadromere
zerlegen. Es folgen dann z.B. Bakterien, die
aus den Quadromeren Dimere herstellen. Sie
mussen an die — im mittleren Darm-Abschnitt
— herrschenden neutralen Bedingungen an-
gepasst sein. Waren sie acidophil und kénn-
ten somit nur im oberen Darm-Abschnitt
Uberleben, wirden sie dort noch nicht genug
Nahrung fur sich vorfinden. Die acidophilen

Darm-Milieu

sauer

acidophile
Bakterien

neutral
neutrophile
Bakterien

Quadromer-Produzierer missen ja erst ein-
mal ihre Arbeit machen.

Im basischen Darm-Abschnitt (unten) leben
nun Bakterien, die genau diese Bedingungen
mogen und die Dimere in die Resorptions-
fahigen Monomere umwandeln kdnnen.
Wirden bei diesem Darm-Typ nun z.B. frem-
de Bakterien einwandern, die Trimere als
Nahrung brauchten, hatten sie keine echten
Uberlebenschancen, da in diesem Darm-Typ
gar keine Trimere auftauchen.

Das konnte bei einem anderen Darm-Typ ganz anders sein (rechte Abb.). Hier haben
acidophile Bakterien aus den polymeren Nahrstoffen Trimere produziert. Diese werden am En-
de des Darms von speziellen basophilen Monomer-Bildnern zerlegt. In diesem Darm héatten nun
wieder die Quadromer- und Dimer-fressenden Bakterien keine Chance.

Praktisch kann man sich dieses Modell angewendet auf alle moglichen Néhrstoffe und Zerle-
gungs-Methoden vorstellen. Bestimmte Kombinationen werden dabei besonders stabil und ef-
fektiv sein, und die haben sich evolutionar einfach durchgesetzt.

Noch nicht sicher beantworten &3t sich die Frage nach der Herkunft der Entero-Typen. Ob es
z.B. genetische Anlagen gibt, ist derzeit ungeklart. Die Entero-Typen sind Welt-weit, unabhén-
gig von Nationalitdten, Geschlecht, Diaten bzw. Erndhrung und Alter verteilt. Hinsichtlich des
Body-Mass-Indexes gibt es noch widersprichliche Befunde.

Ziemlich sicher ist man sich bei Besiedlung des Darms durch den Kontakt mit der Mutter. Wahr-
scheinlich wandern schon die ersten Bakterien wahrend der Geburt und dann spéater beim Stil-
len und Futtern von der Mutter in den kindlichen Darm. Daflir spricht u.a., dass Kinder, die per
KAISER-Schnitt zur Welt kommen, haufiger an Verdauungs-Stérungen leiden, als Normal-
Geborene. Man vergleicht die Bestimmung des Entero-Typus durch die Kontakt-Personen und
—Bedingungen in einem bestimmten zeitlichen Fenster (erstes Lebensjahr) mit einer Pragung.

(Echte Pragungen sind verhaltensbiologische Effekte, die z.B. ein Enten-Kiuken in den ersten Lebenstagen auf ihre
Mutter oder einen roten Ball festlegen. Diesem Objekt wird dann bedingungslos gefolgt.)

Wie stabil sind diese Entero-Typen? Gehdren wir ein Leben lang zu einem Typ? L&Rt sich
der Typ wechseln / verandern?

Wabhrscheinlich bleiben die Entero-Typen ein Leben lang relativ unverandert. Auch, wenn sie
haufig mit den Blut-Gruppen verglichen oder in Zusammenhang gebracht werden, sind die
Entero-Typen nicht so eindeutig und unveranderlich. Scheinbar gibt es keine absolute Typ-
Zugehorigkeit. Vieles spricht fiir diverse Misch- und Ubergangs-Formen, die aber wissenschaft-
lich noch nicht sicher bestimmt und beschrieben sind.

Ein natlrlicher Wechsel oder eine Beeinflussung der vorherschenden Bakterien-Kultur durch
einfachen Nahrungswechsel scheint nur bedingt moglich. Zum Ubergehen / Umschalten auf
einen anderen Typ sind tiefgreifende Erndhrungs-Umstellungen oder arztlich tberwachte Darm-
reinigungen mit anschlieRender Neubesiedlung mit Spender-Material aus "gesunden” Darmen
notwendig und bedingt Erfolg versprechend.

Damit verbunden ist auch eine gute Nachricht fur alle Nicht-Esser probiotischer Nahrungsmittel:
Die Probiotika verdndern das Bakterien-Mileu und die Bakterien-Zusammensetzung im Darm
Uberhaupt nicht. Man hat also keinen Nachteil, wenn man diese Nahrungsmittel nicht isst.
Schlechte Nachricht fur alle, die dafur viel Geld im Supermarkt lassen.

basophile
Bakterien

basisch

Gegenuberstellung von zwei verschiedenen
Modell-"Entero"-Typen
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Welche Bedeutung haben die Entero-Typen fur den Menschen selbst und fir die Ernah-
rung?

Die Entero-Typen haben Auswirkungen auf den Korperbau und die Stoffwechseltypen (z.B.
Fett- und Mager-Sucht). Daneben bestimmen sie mit Giber die Empfindlichkeit hinsichtlich Infek-
ten, Allergien, Arthritis, Darm-Krebs-Risiko und ev. sogar Autismus. Besonders interessant sind
Hinweise, die auf unterschiedliche Medikamenten-Wirksamkeit hindeuten. Vielleicht sind in Zu-
kunft unterschiedliche Medikamente fur unterschiedliche Entero-Typen notwendig.

Weiterhin gibt es wohl auch noch Geschlechts- bzw. Gender-spezifische Unterschiede.

Seit einiger Zeit haufen sich Beobachtungen, die bestimmte Erkrankungen mit gestérten Darm-
Floren in Zusammenhang bringen. So findet man bei Autisten besonders viele Firmicuten und
ein Defizit an Bacteroides-Bakterien. Daneben findet man auch Mikroorganismen, die in
normelaen Darm-Floren nicht vorkommen. Die unlblichen oder in unglnstigen Verhaltnisen
vorkommenden Bakterien bilden ev. Neuro-Toxine (Nerven-Gifte), die verschiedene psychische
Stérungen bewirken kénnten.

Auch bei Ubergewichtigen wurde eine tberproportionelle Menge an Firmicuten festgestellt.
Welche bedeutung dies fir die betroffenen Personen hat, ist aber noch unbekannt.

Bei Rheumatikern fanden Forscher besonders viele Prevotella-Bakterien. Sie sind eigentlich ein
Hinweis auf eine vegetarische Erndhrung und nicht, wie bei Rheumatikern oft unterstellt eine
Tier-betonte Nahrungs-Zusammensetzung.

Unklar ist aber immer noch, ob die verénderten Bakterien-Floren die Ursache oder nur eine Be-
gleit-Erscheinung (also ein Symptom) der jeweiligen Erkrankung sind.
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54.2. I;rkrankunqen des Verdauungs-Traktes — eine kurze
Ubersicht)

Wir wollen hier nur auf einige — besonders herausragende und zum Thema Verauung passende
— Erkrankungen vorstellen. Im Skript Gesunde Ernahrung erfolgt dann eine umfangreichere
Darstellung mit z.B. Vorbeugungs- und Behandlungs-Méglichkeiten.

In keinem Fall ist die Darstellung hier vollstandig oder allumfassend. Es geht hier nur um eine
knappe und grundsatzliche Information, um ev. bestimmte — in Diskussionen aufgeworfenen
Sachverhalte — einigermal3en wissenschaftlich basiert besprechen zu kdnnen.

Karies
primére Ursache(n):

funktionelle Ursache / Verlauf:
Anzeichen / ... | Diagnostik:
Behandlung / Therapie:
Verbreitung / Epidermiologie:

Vorbeugung:

Sodbrennen
primére Ursache(n):

funktionelle Ursache/:

Anzeichen / ... | Diagnostik:

Behandlung / Therapie:

mit Protonen-Pumpen-Hemmern

bei diesen Medikamenten besteht der verstarkte Verdacht, das es nach (selten auch schon
wahend) der Behandlung zu Lebensmittel-Unvertraglichkeiten kommt

Verbreitung / Epidermiologie:
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Vorbeugung:

Magen-Geschwur
primare Ursache(n):

funktionelle Ursache / Verlauf:

Magen-Innenraum
Schleim
Schleimhaut-Gewebe

Blut-Gefan Bakterien Infektion .
Muskel-Gewebe z.B. Helicobacter pylori offenes Magen-Geschwiir

Binde-Gewebe

Anzeichen / ... / Diagnostik:

Behandlung / Therapie:

Verbreitung / Epidermiologie:

Vorbeugung:
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Zoliakie

Magen-Innenraum
Schleim
Schleimhaut-Gewebe

. Bt-Geféll Infektion

Muskel-Gewebe

Bakterien )
z.B. Helicobacter pylori

offenes Magen-Geschwiir

Binde-Gewebe
priméare Ursache(n):

funktionelle Ursache / Verlauf:

Immunpathologie der Schleimhaut im oberen Diinndarm

schematische Darstellung der Veranderungen an der Diinndarm-Schleimhaut

(nach der MARSH-KIlassifikation)
Q: de.wikipedia.org (Andreas06)

Anzeichen / ... /| Diagnostik:

Behandlung / Therapie:

Verbreitung / Epidermiologie:

Vorbeugung:
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Krebs
primére Ursache(n):

funktionelle Ursache / Verlauf:
Anzeichen / ... | Diagnostik:
Behandlung / Therapie:
Verbreitung / Epidermiologie:

Vorbeugung:
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Exkurs: Parasiten im Verdauungstrakt

Spulwurm
(s ) Ascaris lumbricoides

Der mit den Regenwirmern verwandte Spulwurm
lebt im Dinndarm des Menschen (, anderer Primaten
und von Baren). Die Weibchen werden bis zu 40 cm
lang und sind rund 5 mm dick. Die Mannchen sind
mit 25 cm deutlich kleiner.

Ein Befall wird meist erst nach dem Abgeben von
Wirmern mit dem Kot erkannt.

Spulwurm-Eier werden in verseuchten Gebieten in
unreinen Toiletten und im Freien (wilde Toiletten)
Uber Handkontakt in den Mund aufgenommen. Die
Eier wandern in den Darm, wo sie die erste beiden
Larven-Stadien durchleben. Dann wandern die Lar-
ven durch die Darmwand uber die Blutgefal3e in die
Leber. Hier machen sie ihr drittes Larven-Stadium
durch. Uber das Herz oder die Lunge gelangen die
Larven in die Luftwege. Beim Abhusten kommen sie
wieder im Mundraum und werden erneut ver-
schluckt.

Nun entwickeln sie
sich zum fertilen Spul-
wurm. Die ge-
schlechtsreifen Weib-
chen kodnnen dann
taglich bis zu 200.000
Eier produzieren. Bei
einer Lebensdauer von
bis zu 2zwei Jahren
kénnen insgesamt
tber 25 Millionen Eier
freigesetzt werden, die
mit dem Kot abgege-
ben werden.

Nach einer optischen
oder serologischen
Erkennung wird mit
Medikamenten behan-
delt.

Die wichtigsten
Hygenie-MalRnahmen
sind das regelmalRig
Héndewaschen und
das grundliche Wa-
schen von Gemise.
Zur Vorbeugung eines
Befalls sollte auf die

Nutzung von Kot- e ———————
gedingtem  Gemise hitlp: /v, dpd, oo, govidpdx
verzichtet werden

(Problem bei Bioge-

muse!). Haustiere

sollten regelmaiig

entwurmt werden.

Die Eier kénnen Tem-
peraturen wber 40 °C
nicht ab, so dass durch
Garren die Infektions-
gefahr ausgeschaltet
wird.

Q: de.wikipedia.org / US CDC

AT BIOTECH!

(www.dpd.cdc.gov (Optigan13))

(Achtung! Lineal hat die Einheit inch)

A= Infective Stage
A: Diagnostic Stage

Fertilized egg ﬂ.

Unfertiized egg
will not undergo ﬁ
bicdogical development

Q: www.dpd.cdc.gov (US CDC)
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http://www.dpd.cdc.gov/
http://www.dpd.cdc.gov/

Uber 20 % der Weltbevoélkerung sind von Spulwiirmern befallen.
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Bandwurm
(s)

Bandwirmer sind extrem
angepasste Parasiten. Mit
Hilfe eines kleinen — mit
Saugnéapfen und Wiederhaken
besetzten — Kopfes verankern
sie sich in der Darmwand.
Uber die gesamte Oberflache
der flachigen Korperglieder
nimmt der Bandwurm die
(vom Wirt) fertig verdauten
Nahrstoffe direkt auf. Band-
wirmer kénnen mehrere Me-
ter lang werden. Die Endglie-
der des Bandwurms werden
regelmaBig abgetrennt und
mit dem Kot abgegeben. Sie
enthalten die reifen Eier.

Q: www.gastrolab.net
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6. ausgewéahlte Stoffgruppen-Metabolismen

6.1. Kohlenhydrat-Stoffwechsel

Die Bedeutung der Kohlenhydrate fur die menschliche Ernéhrung haben wir schon hinreichend
dargestellt (> Lebensmittelbestandteile Teil 1). Der Stoffwechsel der Saccharide ist dem-
entsprechend auch recht vielgestaltig und flexibel.

In unserer Nahrung finden wir neben den Monosacchariden (z.B. Glucose, Fructose, Galakto-
se), Disaccharide (z.B. Saccharose, Lactose, Maltose), Oligosaccharide (z.B. Dextrine) und
verschiedene Polysaccharide (z.B. Amylose, Amylopektin, Glykogen, Zellulose). Schon in der
Mundhohle beginnt die enzymatische Zerlegung der langerkettigen Kohlenhydrate. Wenn der
Nahrungsbrei im Dinndarm angekommen ist, liegen die meisten Kohlenhydrate in Monosac-
charid-GrofR3e vor. In dieser GroR3e konnen sie nun im Dinndarm resorbiert werden. Mit dem
Blut erfogt dann die Verteilung in den gesamten Korper. Meist betrachten wir zwar nur den Blut-
zucker — die im Blut geléste Glucose — meinen im Allgemeinen aber alle gel6sten
Monosaccharide damit.

Glucose, Fructose, ...
Saccharose, Lactose, ...
Zellulose, Starke, ...

kGlucoseResorp tion

o)) Glucose
< Fructose, ... (Blutzucker)
S
=
B
o
>
Zellulose
Verdauungs-System Herz-Kreislauf-
System

Alle Zellen bendtigen Glucose fur die Dissimilations-Vorgange. Um Energie bereitzustellen, gibt
es zwei grundsatzliche Wege in unseren Zellen. Bei normaler Sauerstoff-Versorgung (aerobe
Situation) betreiben alle Zellen in den Mitochondrien die Zellatmung. Sie setzt sich aus den Ab-
schnitten Glycolyse, Zitronensaure-Zyklus und Atmungskette zusammen. Als Endprodukte ent-
stehen die anorganischen, energiearmen Stoffe Cohlendioxid und Wasser. Aus einem Glucose-
Molekul kénnen so um die 35 ATP-Molekiile produziert werden.
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Das ATP stellt innerhalb der Zelle die wichtigste Energie-Einheit dar und wird bei den meisten
Prozessen verbraucht.

CGH1206 + 6 02 —™ §{ COZ + 6 Hzo AgH = -2860 kJ / mol
ArG =-2900 kJ / mol

Bei Sauerstoff-Mangel (anaerobe Situation) steht als Reserve-Weg noch die Milchsaure-Géarung
bereit. In diesem werden nur magere 2 ATP-Molekile aus einem Glucose-Molekul hergestelit.
Es bleibt aber auch — die noch recht energiereiche (organische) — Milchsaure Uber, die dann
spater unter aeroben Bedingungen weiter (zu AcCoA und letzendlich CO, und H,0) abgebaut werden
kann.

C5H1206 —= 2 C3H603 AgH = - 160 kJ / mol
ARG = - 210 kJ / mol

Glucose, Fructose, ...
Saccharose, Lactose, ...
Zellulose, Starke, ...

Dissimilation
Glucose »CO,, H,O
'kGlucoseResorp tion +E
Glucose
gw Fructoss, .. (Blutzucker) alle Zellen
S
3
3
>
Glucagon
/ Ausspeicherung
Einspeicherung
Zellulose Tnsulin (Elgcog?(n
. ta
Verdauungs-System Herz-Kreislauf- |Leber (Leberstarke)
System

Uberschiissige Glucose — nach einer Nahrungsaufnahme — wird in den Leber-Zellen in Form von
Glycogen abgespeichert (s.a. obige Abb. rechts unten). Den entsprechenden Metabolismus aktiviert
das Hormon Insulin. Bei erhéhtem Blutzucker-Spiegel wird es in den LANGERHANSschen Zel-
len (B-Zellen) der Bauchspeichel-Druse freigesetzt und mit dem Blut im Kdrper verteilt. In der
Oberflache (Zellmembran) der Leber-Zellen befinden sich spezielle Rezeptoren, die auf genau
dieses Hormon ansprechen. Bei vorhandenem Insulin wird innerhalb der Leber-Zelle eine Sig-
nal-Kette ausgel6st, in deren Konsquenz die Glucose zu Glycogen (Leber-Starke) polymerisiert
wird.

Fehlt dagegen Glucose im Blut, wird das Hormon Glugacon in den a-Zellen der LANGER-
HANSschen Inseln (Bauchspeicheldriise) freigesetzt.

Nun kommt es zur Ausspeicherung des Glycogen. Die Leberstarke wird gespalten und die
Monomere (Glucose, Blutzucker) ins Blut abgegeben (s.a. obige Abb. rechts unten).
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Ahnliche Prozesse laufen um die Muskelstarke herum in der Muskeln ab. Nach einer Insulin-
Ausschittung wird die Einspeicherung der Glucose als Muskelstarke (Glycogen) vorgenom-
men. Sinkt der Blutzuckerspiegel, dann folgt auf ein Glucagon-Signal hin, die Ausspeicherung
der Muskelstarke (s.a. untere Abb. rechts oben).

Glucose, Fructose, ... Adrenalin—

Saccharose, Lactose, ... Theu 1
Zellulose, Starke, ...

Glucose @ Dissimilation

> CO,, H,0

+E

Ausspeicherung

Einspeicherung

Glycogen
Muskelatur (Muskelstarke)
Glucagon TTIPY
Dissimilation
Glucose » CO,, H,0

+E

kGIucoseResorP tion

Glucose

g’ Fructose, ... mlu{zu@lﬂl alle Zellen

S

S

s > Glucose —» G@@’ Fett

et ..

(3] Fettsaure

> Einspeicherung

Fett-Gewebe Fett
Glucagon Glucose
Ausspeicherung
Einspeicherung
Zellulose Tnsulin flgcog?(n)
. eberstarke

Verdauungs-System Herz-Kreislauf- /Leber

System

In den Fett-Zellen wird Uberschiissige Glucose zu Glycerol abgebaut (s.a. obige Abb. rechts untere
Mitte). Das Glycerol wird mit Fettsauren zu Fett-Molekulen umgesetzt. Die Fettsauren sind durch
den allgemeinen Energie-Uberschuf3 (durch den Kohlenhydrat-Uberschul3) ebenfalls reichlich

vorhanden.
In den Zellen des Fettgewebes entstehen Fett-Tropfchen, die mit der Zeit immer weiter wach-

sen. Eine Ausspeicherung wird kaum realisiert. Dazu sind extreme Hunger-Phasen notwendig.
Evolutionarer Sinn und Zweck dieser Fettposter war zum einen der praktische Umgang mit den Uberschiissen. Was
aus dem aktuellen Stoffwechsel (in guten Phasen) weg ist, kann keine schadigenden Auswirkungen mehr haben. In
extremen Notsituationen kann dann auf diese Speicher zuriickgegriffen werden. Zum Anderen bewirken die Fett-
Poster einen besseren Schutz vor mechanischen Belastungen und in kalteren Zeiten. Die "fetten" Organismen waren
bevorteilt — biologisch fitter. In der freien Natur werden wohlgendhrte Sexualpartner bevorzugt.

In der industriellen UberfluR-Gesellschaft ist das Erbe eher nachteilig. Darauf zu hoffen, dass die Evolution hier eine
Lésung findet — ist eher nicht anzunehmen.
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Katabolismen wichtiger Kohlenhydrate

Lactose Maltose) (saccharose]

Galaktose —=| Glucose

Y
Glucose-1-P = Glucose-6-P

\ \

Fructose-6-P -€— Fructose

Mannose —» Fructose-16-Pz/ \

Glycerolaldehyd-3-P & Dihydroxyaceton-P

l

Brenztraubensaure

Citrat-Cyclus
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6.1.1. zellulare Requlation des Kohlenhydrat-Stoffwechsel

@ @ Insulin

A

® p
(ST @ [Pke ] CON
ATP ADP ®

B

l ® ®
w 7-?

ATP ADP ATP ADP
Glykogen ATP l ADP e
YA | GYS |[Ser cAMP AMP
I F A D H,0
P, | H0 2
UDP-Glc T
PP1

Glucose-1-phosphat

Regulation des Glykogenmetabolismus (Glykogensynthese)

(A) Aktivierung der PKB durch Insulin (B) Wirkung der PKB
Q: de.wikipedia.org

Eine der wichtigsten biologischen Wirkungen des Insulins ist die rasche Beschleunigung der
Glucoseaufnahme in Muskel- und Fettzellen und Regulierung der Zwischenspeicherung in der
Leber im Rahmen der Regelung des Blutzuckerspiegels:

e Inder Leber und der Muskulatur werden die mit der Nahrung aufgenommenen Kohlen-
hydrate als Glykogen gespeichert. Dies hat ein Absinken der Glucosekonzentration im
Blut zur Folge. Die Glukoseaufnahme in die Leberzellen erfolgt insulinunabhangig tber
GLUT2. Durch Insulin wird eine Rezeptor-Tyrosinkinase (RTK) aktiviert, die eine
Signaltransduktion in Gang setzt. Beteiligt sind dabei das Insulinrezeptorsubstrate 1
(IRS1), die Phosphoinositid-3-Kinase (PI3K), der second messenger
Phosphatidylinositol-4,5-bisphosphat (PIP,), die Phosphoinositid-abhangige Kinase-1
(PDK1) und schlielich die Proteinkinase B (PKB) (siehe Bild, A). PKB phosphoryliert die
Glykogensynthase-Kinase 3, GSK3, die dadurch inaktiviert wird. GSK3 ist eine Kinase,
die die Glykogensynthase phosphoryliert und damit inaktiviert (GYS b). GSK3 steht in
Konkurrenz zu einer Phosphatase, der Protein-Phosphatase 1 (PP1). Dadurch, dass
GSK3 nicht mehr wirken kann, liegt daher immer mehr Glykogensynthase in seiner
dephosphorylierten Form vor (GYS a, siehe unteres Bild, B). AuRerdem aktiviert die PKB
eine Phosphodiesterase, PDE, die cAMP zu AMP hydrolysiert. Infolgedessen erlischt
zusatzlich der Signalweg fir die Proteinkinase A, die fir den Abbau von Glykogen sorgt.

e In der Leber, dem Fettgewebe und der Muskulatur wird unter Insulineinfluss die
Triglyceridsynthese stimuliert. Substrate dafiir sind neben den Kohlenhydraten mit der
Nahrung aufgenommene Lipide.
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e In den drei genannten Geweben werden Aminosauren verstarkt aufgenommen und fir
die Proteinsynthese verwendet.

Die metabolischen und mitogenen Effekte von Insulin werden iber die Bindung an dessen Re-
zeptor auf der Zelloberflache der Zielgewebe Leber, Muskel und Fett initiiert.

e Insulin induziert weiterhin die Glykogensynthese und -speicherung in Leber und Muskel,
die Triglyceridsynthese in Leber und Fettgewebe sowie die Speicherung von Aminosau-

ren im Muskel.
e Gleichzeitig hemmt Insulin die hepatische Gluconeogenese und zahlt daher insgesamt

zu den wichtigsten Regulatoren des Glucosemetabolismus.

Q: de.wikipedia.org (Insulin)

6.1.2. Kohlenhydrat-Stoffwechsel in verschiedenen Zelltypen
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6.2. Fett-Stoffwechsel (Lipid-Stoffwechsel)

Fette werden im Verdauungstrakt zuerst emulgiert und dann hydrolysiert, mittels Wasser und
katalytisch wirkender Base kommt es dabei zur Spaltung in Glycerol und Fettsduren

resorbierte Fettsauren und Glycerol werden von den Dinndarm-Zellen neu zu Fett synthetisiert
dann ins Blut an sogenannte Chylomikronen abgegeben und in deren Strukturen eingebaut

weitere Wege der Chylomikronen in Richtung Blut sind die Lymph- und die Milchdriisen- Gange

Fette

Resorpl\tion

(o)) Fett
c Glyc__erol (Chylomikronen)
= | Fettsauren
=
©
3
>
\
schwer
verdauliche
Fette
(z.B. Wachse)
Verdauungs- Herz-Kreislauf-
System System / Lymphe

80 % der resorbierten Fette werden mittels Chylomikronen zum Muskel- und Fett-Gewebe
transportiert

Chylomikrone &hneln Mycellen (Fett-Blaschen). Sie sind von einer einschichtigen Phospholipid-
Schicht (in Abb.: griin und gelb) umgeben. Der Durchmesser betragt 0,5 bis 1 um (0,075 — 1,2 pm).
Diese ist mit stabilisierenden Proteinen (Apolipoid-Proteine) versetzt. Im Inneren des Blaschens
finden sich vorrangig Fett- und Fettsaure-, aber auch Cholesterol-Molekdile (in Abb.: T und C).

Die Fette machen 85 — 90 % (- 99,5%) eines Chylomikrons aus. Die restlichen Anteile verteilen sich auf 7 — 4 %
Cholesterol (Cholesterin), 6 — 5 % Phopholipide und 2 — 1 % Eiweil3.

Die Chylomikronen bewegen sich mit dem Blut zu den Fett- und Muskel-Zellen. Die Dichte der
Chylomikronen betragt ungeféhr 0,98 g / ml und liegt unter der des Blutes. Dadurch werden sie

leicht mit dem Blut weggespdlt.
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Chylomikron 0000 Intermediate-Density-Lipoprotein

Lipoproteinlipasen,
die fur eine weitere
Hydrolyse der Fette
sorgen.

Die Bausteine werden dann direkt in die Zielzelle geleitet. Ubrig bleiben sogenannte
Chylomikronen-Remnants, die sich durch einen sehr Cholesterol-Gehalt auszeichnen.

Chylomikron und Lipoproteine (nicht MaRstabs-gerecht / schematisch)

Fette Glucose """"'“GIUCOSG%»G ycerol Fett — Einspeicherung
InsulinCh I Fg?{tt -*Tj ;
omikKronen L
[ )\ Fettsdure Speicher-Fett
- (Depot-Fett)
(E'%tf) %emng
- Fett-Gewebe
ucagon
Adrenalin
Resorpl\tion
[=)] ett
€ | Glycerol \(Chylomikronen)
g Fettsauren
©
3
>
Y
schwer
verdauliche
Fette
(z.B. Wachse)
Verdauungs- Herz-Kreislauf-
System System / Lymphe

Die Remnants gelangen mit dem Blut irgendwann zurtick ins Lebergewebe, wo sie mit dem
Apolipo-Protein E (ApoE) verschmelzen. Dieses Protein vermittelt dann in der Leber die Auf-
nahme der Chylomikronen aus dem Blut.
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Bei mangelnder Fett-Versorgung (z.B. Fasten) kann man schon nach rund 10 Stunden im Blut

keine Chylomikronen mehr nachweisen.

Als Nachweis wird der "Kiihlschrank-Test" verwendet. Dabei wird Blut bei 4 °C im Kiihlschrank gelagert. Nach eini-
gen Stunden wird dann die gebildete "Rahm"-Schicht (die Chylomikronen) vermessen. Eine weitere Methode ist die
Elektrophorese. Da die Chylomikronen elektrisch weitgehend neutral sind, wandern sie nicht im elektrischen Feld und
verbleiben am Auftragungsort. Diese Methode ist deutlich empfindlicher als der "Kuhlschrank-Test".

Den Transport der Fette von der Leber — wo sie u.a. auch teilweise gespeichert werden — zu
den verschiedenen Korperzellen tbernehmen die Pré-B-Lipoproteine oder auch VLDL genannt.
VLDL steht fur Very Low Density Lipoprotein. Sie sind kleiner (0,03 — 0,05 um) und haben eine
sehr geringe Dichte (very low density). Der relative Anteil an Cholesterol, Proteinen und
Phospholipioden ist ungefahr jeweils dreimal groR3er, als bei den Chylomikronen. Der Fett-Anteil
liegt bei rund 55 %. Wie bei den Chylomikronen kdnnen auch die Pré-B-Lipoproteine ihren Fett-
Anteil an bedirftiges Gewebe abgeben. Die geleerten Partikel werden — je nach ihrer Dichte —
LDL (Low Density Lipoprotein) bzw. IDL (Intermediate Density Lipoprotein) genannt. Uber-
schissige LDL-Partikel werden fur Ablagerungen in BlutgeféaRen verantwortlich gemacht. Sie
verengen die Blutbahnen und erzeugen dadurch einen héheren Blutdruck (und eine hdhere
Blutgeschwindigkeit). Der erhéhte Blut-Druck bewirkt eine erhéhte Blut-Geschwindigkeit in klei-
neren GefaRen. Dadurch kénnen sich Ablagerungen l6sen und als relativ groRe Objekte ver-
stopfen sie u.U. die feinen Kapillaren in Hirn und Herz (Thromben-Bildung). So etwas zeigt sich
dann als Schlaganfall bzw. Herz-Infakt. Gesattigte Fettsauren sorgen wohl durch Veranderung
der LDL flr eine Verstarkung der Ablagerung. Ungesattigte Fettsauren sorgen dagegen fir eine
bessere Akzeptanz der Partikel an den zugehdrigen Rezeptoren auf den Leber-Zellen. Dadurch
sinkt sowohl der LDL-Anteil als auch die Ablagerung-Tendenz.

Weiterhin gibt es noch die HDL (High Density Lipoprotein; 0,008 — 0,012 um Durchmesser). Sie
nehmen vornédmlich Cholestrerol aus Geweben und anderen Lipoproteinen auf und transportie-
ren diese zur Leber zuriick (Reverser Cholesterol-Transport). Das Cholestrol wird dann haupt-
sachlich mit der Galle zurtick in den Darm abgegeben.

Die Very High Density Lipoproteine (VHDL) sind mit rund 7 nm (0,007 um) am Kleinsten und am
Kompaktesten (Dichte: 1,1 — 1,2 g/ ml).

Glucose _""—"#GIUCOSE}%»G

ycerol Fett —_Einspeicherung
Insulin Fett ._... -/-
(Chylomikronen) l Fettsdure

Fette

Spelcher-Fett

> (Depot-Fett)
Fett Ausspeicherung

Fett-Gewebe

Glucagon
Adrenalin

Resorpltion

(o)) Fett
< | Glycerol \(Chylomikronen)
S | Fettsauren
&
° Fett
g (Chylomikronen)
>L<AGlycerol<ﬂ
Fett Fettsdure = » Fett Ausspeicherung
(HDL) B-Oxidation
=thanol Ethanol —g—> Acety-CoA
Y cetace- ano cetyl-Co
schwer tyl-CoA f >
verdauliche Ensulln \ ‘/ Einspeicherung Speicher-Fett
Fette Acetacetyl-CoA (Leber-Fett)
(z.B. Wachse)
Verdauungs- Herz-Kreislauf- )Leber
System System / Lymphe
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Fette sind besonders gut als Speicherstoff geeignet. Sie sind nicht Wasser-l0slich, elektrisch
neutral und kaum osmotisch wirksam. So beeinflussen sie andere Blut-Werte und z.B. die os-
motischen Verhéltnisse nicht. Die Energie-Dichte der Fette ist doppelt so grol3 (37 kJ / g bzw.
39 kJ / mol), wie die der Kohlenhydrate oder Eiweif3e (17 kJ / mol).

Man unterscheidet im Korper die Zell-Fette und die Depot-Fette. Die Zell- oder auch Struktur-
Fette sind am Aufbau verschiedener Zell-Bestandteile beteiligt. Dazu gehdren die Zell-
Membranen, das Endoplasmatische Retikulum oder auch der GOLGI-Apparat.

Die Depot-Fette kommen vorrangig als Unterhaut-Fett-Gewebe und Bauch-Fett vor. Bei Man-
nern liegt der druchschnittliche Depot-Fett-Gehalt bei 15 %. Frauen haben dagegen rund 25 %.

Besondes wichtig sind Fette auch als Losungsmittel fir viele Fett-16slichen Stoffe (z.B. Vitami-
ne).

"Uose" 7%, sehondancd
Wenn Fett ale Winme-Tsolator winkt, warum frienen Frawen (tatsdchlich!) ehen ale
Hénnen?

Fette

Glucose""““'"Glucoseg.

/gycem}l re » Fett — Einspeicherung
Insulin Fett =—» —
(Chylomikronen) Fettsiure
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J‘ (Depot-Fett)
tt —t %emng

Fett-Gewebe

Glucagon
Adrenalin

»Acetacetyl-CoA
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Eine separate hormonelle Steuerung fiir den Fett-Stoffwechsel scheint es nicht zu geben. Viel-
mehr kommt das bekannte Insulin-Adrenalin-Glucagon-System (aus dem Kohlenhydrat-Stoffwechsel)
zum Tragen.

Beim Kohlenhydrat-Stoffwechsel haben wir schon gesehen, dass lberschissige Glucose iber
den Abbau zu Glycerol zur Speicherung von Fetten beitrédgt. Nur solches Glycerol aus dem
Glucose-Abbau ist ausreichend aktiviert (Glycerol-3-Phosphat), um in weiteren Prozessen zu

Fetten verestert zu werden.

Bei der Lipogenese (Fett-Bildung) werden zuerst die beiden Hydroxyl-Gruppen an den C-Atomen 1 und 2 des akti-
vierten Glycerols verestert. Dazu sind aktivierte Fettsduren (mit Coenzym A) notwendig. Als Zwischenprodukt ent-
steht ein aktiviertes Diglycerid (Diglycerid-3-phosphat). Der Phosphat-Rest wird zum Schlul abgespalten und die so
frei gewordene Hydroxyl-Gruppe mit einer aktivierten Fettsédure zum Triglycerid verestert.
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Die gebildeten Depot-Fette kénnen wieder abgebaut bzw. Fett in die HDL (ins Blut) abgegeben
werden. Dieser Vorgang wird durch die Hormone Adrenalin und Glucagon geférdert. Insulin
dagegen reduziert die Fett-Freisetzung ins Blut. Weiterhin wird durch Insulin der Fett-Aufbau
(Fett-Bildung, Lipogenese) gefdrdert. Insgesamt sorgt Insulin also fir ein Anwachsen der Fett-
Depot's. Eine UberméaRige Speicherung z.B. in der Leber kann zu einer Fettleber fihren.

Insulin-Mangel bewirkt verstarkten Fett-Abbau und damit einen erhdhter Spiegel an Fettsduren

im Blut. Die Folge ist ein erhdhter dissimilatorischer Abbau der Fettsduren in den Zellen.

Beim Abbau der Fettsédure erfolgt zuerst eine enzymatische Aktivierung mit ATP. Unter Abspaltung von zwei Phos-
phat-Resten wird ein FS-AMP-Molekil gebildet. Im nachsten Schritt wird an einem weiteren Enzym der AMP-Rest
gegen das Coenzym A ausgetauscht. Das Produkt FS-CoA wird auch aktivierte Fettsaure genannt.

Die aktivierte Fettsdure kann nun mehrfach um C,-Stlicke (Acetyl-CoA) verkiirzt werden. Dazu muss immer jeweils
das 3. Cohlenstoff-Atom (zwei C-Atome hinter der Carboxyl-Gruppe) oxidiert werden. Zuerst wird zwischen dem 2.
und 3. Cohlenstoff-Atom des Alkyl-Restes eine Doppelbindung durch Dehydrierung erzeugt. Hierzu ist das Coenzym
FAD notwendig. An der Doppelbindung wird dann Wasser addiert (Hydratation). Die gebildete B-Hydroxy-Fettsaure
wird unter Beteiligung von NAD" zur B-Keto-Fettsaure oxidiert. Die beiden benétigten Coenzyme (FAD und NAD™)
werden in ihrer mit Wasserstoff beladenen (reduzierten) Form (FADH,, NADH,") in der Atmungskette verwertet und
zu FAD und NAD" regeneriert. Unter Hinzuziehung eines weiteren Coenzym's A kommt es zur Abspaltung des
Acetyl-Restes vor der Keto-Gruppe. Das neue Coenzym A sitzt am Fettsaure-Ende und damit liegt wieder eine akti-
vierte Fettsaure vor. Diese kann den beschriebenen Weg nun noch mehrmals durchlaufen, bis von der urspringli-
chen Fettsaure nur noch ein Cx-Rest (brig bleibt. Das jeweils abgespaltene Acetyl-CoA geht in den Zitrat-Zyklus ein,
in dem dann noch reichlich NADH:" (3x) und FADH; (1x) fiir die Atmungskette (2 Zellatmung) produziert wird.
Wegen der entscheidenden Vorgange am 3. bzw. B-standigen C-Atoms nennt man den Vorgang B-Oxidation.
Damit die C,-Korper nicht gleich in der Leber wieder verbraucht werden, werden sie eine dimere
Form gebracht. Diese Umwandlung ist ausschlief3lich in der Leber moéglich. Bedingt durch ihre
gute Wasser-Loslichkeit koénnen die C,;-Korper (Acetacetyl-CoA, p-Hydroxybutterséure,
Acetessigsaure) mit dem Blut im ganzen Korper verteilt werden. Besonders im Zentralnervensys-
tem, aber auch in Muskeln, den Nebennieren und dem Herz kann dann eine Rickwandlung in
das Acetyl-CoA erfolgen. Dieses steht dann zur direkten Einschleusung in den Zitrat-Zyklus und
zur Energiegewinnung bereit.

Die Bildung der Cs-Korper ist chemisch unspektakular. Zwei Molekiile aktivierte Essigsaure (Ac-CoA) werden unter
Abspaltung eines Coenzyms dimerisiert. Der entstandene Ketonsaure-Kérper (Keton-Korper) ist durch ein endstén-

diges Coenzym A immer noch aktiviert. Praktisch entspricht der C4-Kdrper zwei hintereinandergereihten Essigsaure-
Molekilen (Acetyl-Resten, AcAc-CoA).

Ein weiterer Grund fur eine erhéhte Keton-Koérper-Bildung (Acetacetyl-CoA-Synthese) ist groRe-
rer Alkohol-Konsum. Aber auch bei einer unbehandelten Diabetes oder einer Kohlenhydrat-
armen Diat / Erndhrung kann es zu einer Vervielfachung der Keton-Kérper-Bildung auf tiber 100
g/ d kommen (Ublich: 10 — 30 g / d). Grund ist die systemisch geringe Verfligbarkeit von Acetyl-
Coenzym A aus dem Glucose-Abbau. Die Leber kompensiert den resultierenden Energie-
Mangel durch verstarkte Bereitstellung von Acetacetyl-Kérpern fir die Energieversorgung der
anderen Zellen. Dazu werden Leber-und andere Depot-Fette genutzt.

In der letzten Zeit sind neue Forschungs-Ergebnisse bekannt geworden, dass die "Gefahrlich-
keit" von Fetten von ihrer Verstoffwechselung in Darm-Bakterien abhdngen kénnte. Die Darm-
Bakterien bilden aus bestimmten Fett-Begleitstoffen — z.B. dem Phosphatidylcholin — Cholin und
das gasférmige Trimethylamin-N-oxid (TMAQ). Das Cholin kann zusatzlich von Darm-Bakterien
zu einem anderen Stoff umgebaut werden — dem Trimethylamin (TMA). Trimethylamin wird in
Leberzellen auch zu TMAO umgebaut. Das Trimethyl-amin-N-oxid selbst ist schon seit lange-
rem als Gesundheits-gefahrdendes Molekill bekannt. TMAO beférdert die Plague-Bildung in
BlutgefalRen. In dessen Konsequenz kann es z.B. zu Herzinfakten kommen. (Q: Spektrum der Wissen-
schaft, Juni 2011, S. 10 € nature 472 (April 2011), S. 57 ff.)

BK_EL_Sek.Il_SEW.docx Seite - 143 - (c,p)1998-2015 Isp:dre



Aafgaben:
. Erliutenn Sce den Fett- Stoffuecthocl abochnittoneise!
a) Resortion und Yenteduny der Fette im Rarper
&) Vergdinge in den Fett- Gewelbogellen
¢) Steffuectselwege in den Leber-Zellen
d) Energiefrecsetyuny in den Korpensellen
2. Berectmen Sie, wie wiel ATP aws einen (- Fettsdgune (Stearinsiune) dunch [3-

Oxidation gebildet wenden bann! (NADH," bringt 3 ATP; aus FADH, kénnen 2 ATP gebildet
werden)

5. Welcthe Vor- and MNachtede ergeben sich fin die Stoffuechoel won Diabetibern and Per -
donen mit entictitem AHhsothiol-Ronsum danch die Reton-Rinpen - Bildung!

5. Stellen Sce die Reakstionsgleichungen fin die Sctnitte den Lipogenese auf (die Fett-
sdune - Redte bonnen als R venkingt dangestellt werden)!

Hutwont adf dée "bose" Frage suischendunch:

Hier spielt der Fett-Gehalt zwar eine Rolle, aber nur indirekt. Der entscheidende Faktor ist nicht
das Fett, sondern die verfugbare Muskel-Masse. Deren Anteil ist bei den Mannern grofer, als
bei den Frauen. Die Muskeln erzeugen durch standige leichte Bewegungen (Anspannung, To-
nus) auch standig Abwarme. Diese wird bei Nichtaktivitat (Ruhe bzw. Nicht-Bewegung) norma-
lerweise Uber die Korper-Oberflache abgegeben. Im Infrarot-Bild kann man dies sehr gut erken-
nen. In einer unterkihlten Situation werden die Transpiration und die Durchblutung der Haut
verringert. Die "Abwarme" bleibt im Kérper — und die Manner frieren eben nicht so schnell.

Ubrigens hangt mit dem Muskel-Anteil und der hohen Abwarme-Produktion auch die héhere
Anzahl an Schwei3driisen zusammen. Manner schwitzen eher und intensiver. Alles dies ist ein
Erbe unserer Evolution. In der Steppe auf Jagd musste man schnell sein (= hoher Muskel-
Anteil) und die dabei erzeugte Warme gegen die Umgebungswarme abtransportiert werden (=2
Transpiration), um so eine Uberhitzung des Korpers in der heiRen Savanne zu verhindern.

Protein | ApoA | ApoB48 | ApoB100 | ApoC | ApoD | ApoE d Dichte
Name [nm] [g/ml]
Chylomikron
X X X X 1000 <10
Chylomikron-Remnat
X X
VLDL
Very-Low-Density-Lipoprotein X X X 50
Pra-B-Lipoprotein
LDL 1,019 -
Low-Density-Lipoprotein X 20 1,062
IDL
Intermediate-Density-Lipoprot. X X X 30
71D X X X X 10 | 1,063-121
High-Density-Lipoprotein ' '
VHDL — 7| s12
Very-High-Density-Lipoprotein
GroRe [kDa] 30 250 550 9 7 35
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6.3. EiweilR-Stoffwechsel (Protein-Stoffwechsel)

Katabolismen wichtiger Aminosduren
ful

¥
Brenztraubensaure

<H>

Asparaginsaure

_
Acetyl-CoA

Oxalessigsaure

Enzym-gebundener
Wassersto

Co,

a-Ketoglutarsaure

!

Bernsteinséure -
Phenylalanin \Jcinyl—CoA
+GTP
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6.4. Metabolismen des Ethanol-Abbaus
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7. Stoffwechsel unter besonderen Bedin-
gungen

7.1. Hunger-Stoffwechsel

7.2. Stoffwechsel-Veranderungen bei Didten

7.3. Stoffwechsel bei sportlicher Belastung

Energiebereitstellung in Muskeln ist ein Zusammenspiel mehrerer energieliefernder Prozesse,
die zeitlich gestaffelt ineinander greifen

Anteil [%]

100

90 I\\ o=
80 /,"
70 ;
\ ’
60 - 72 u

J/ ATP-Depot
V
50 X Kreatin-Ph-Zerfall H
40 - lI’ anaerobe Dissimilation
\ ,r’ = === gerobe Dissimilation
30 \ i
’
20 I,
\ .
'd
4

10 =7 —

0 - 2==="" ———— |

0 20 40 60 80 100 120 140

Zeit [s]

Laktat (Milchsaure) qgilt als Anzeiger fir unzureichende aerobe Dissimilation. Dies ist i.A. durch
eine zu starke Belastung bzw. einem zu schlechten Trainings-Zustand bedingt. In so einem Fall
gelangt nicht genug Sauerstoff zu den Muskeln und die Energie-Versorgung erfolgt verstarkt
Uber die Milchsédure-Garung. Die Milchsdure sammelt sich nun verstarkt in der Muskelatur und
auch der Blut-Pegel steigt dementsprechend. Der Blut-Pegel wird dann bei Belastungs-Tests
(Laktat-Test) erfasst. Die Auswertung erfolgt individuell. Trotz vieler Jahre Forschung gibt es
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mehrere verschiedene Auswertungs- bzw. Bewertungs-Modelle, die jeweils fur sich in abge-
grenzten Anwendungs-Bereichen ihre Berechtigung haben.
Einige Beispiele las-

sen sich dem neben- Laktatleistungskurve
stehenden Dia- Laufbandergometer, Stufendauer 3 Minuten, Steigung 1,2 %
gramm entnehmen. o
H IAS nach Si
Der UmSChIag ZWI- (45° Tan;:::\leng::gnung)
schen der — im We- 9 , ,

. IAS nach Baldari und Guidetti
sentlichen aeroben — 8 (aweter Ansteg ummelv als 05 |
Dissimilation und der ol Qe vorpedgom Werd
Vorherschaft der 7

Feste AS
(4 mmol)

Milchsaure-Garung

(anaerob) wird als g

anaerobe Schwelle £ ° IAS nach Dickhuth

(ANS)  bezeichnet. £ 4 QT 1.5 momcld

Konkret bedeutet 3 72N

dies, dass der Leis- ? Lactate Tumpoint
tungs-Punkt gesucht 2 *15mma R ( Sarken Anstiog der Lakatwerts)
Wird, bel dem es 1 (maximale Enr[emunr‘w-g :_ie_rLak_wtkurve

dem Sportler gerade Mnimales Ladatiauialen) " Wil und Mo

RO?Q SO ge(::ln%tbgen 0 6 8 10 12 14 16 18
V(l)Jn ad Ll;?(tat ?mu Laufgeschwindigkeit (km/h)

G|eiCh96WiCht ZUu Q: de.wikipedia.org (Florian Jesse)
halten.

Deshalb spricht man auch heute mehr von der individuellen anaeroben Schwelle (IANS od.
IAS)

Getestet wird bei steigender Belastung oder einer Ausdauer-Belastung. In regelmafigen Zeit-
Abstanden oder an den Belastungs-Stufen wird Kapillar-Blut aus den Ohrlappchen entnommen
und mit speziellen Geraten ausgemessen.

Alternativ, fast genau so genau und

véllig unblutig, ist die Erfassung von | yer frequenz
Herz-Frequenz-Leistungs-
Diagrammen mdoglich. 220 t Defiexionspunit
Zur Erfassung dient z.B. der S
CONCONI-Test. 200 + cecer
180 +
. 160
Die sogenannte aerobe Schwelle
liegt im Allgemeinen 20 Puls- 120 4
Schlage unter der anaeroben
Schwelle oder als Laktat-Wert bei 120 +
ungefahr 2 mmol/l. Laufge-
Die aerobe Schwelle steht fur die | 100 schwindigkeit
Leistung, bei die aerobe Dissimilati- 10 12 14 16 18 20 kmhmi
on durch eine verstarkte anaerobe
erganzt bzw. ersetzt wird. An dieser Bestimmung der anaeroben Schwelle mittels CONCONI-Test
Stelle beginnt der Laktat-Wert in Q: de.wikipedia.org (Karlarndthans)
Muskelatur und Blut dann an zu
steigen.
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8. Stoffwechsel-Typen beim Menschen

8.0. die griechischen Temperamente

die 4 griéchischen Temperamente

Sanguiniker
lebhaft. beweglich, optimistisch, leichtblitig

Phlegmatiker
schwerfallig, behabig, bequem, gemdtlich, langsam

Choleriker

leidenschaftlich, aufbrausend, jahzornig, unbeherrscht

Melancholiker
schwermiuitig, tribsinnig, pessimistisch, gleichgiltig

bs ins Mittelalter erweitert und auf andere Kategorien angewendet
- http://anthrowiki.at/Vier Temperamente

Q: commons.wikimedia.org (Peng)
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http://anthrowiki.at/Vier_Temperamente

8.1. Konstitutions-Typen

Q: de.wikipedia.org ()

um 1920 von Ernst KRETSCHMER eingeflhrt
Typenlehre

Pykniker

mittelgrol3, gedrungener Kérperbau, Neigung zum Fettansatz (am Bauch), Brustkorb unten brei-
ter als oben, kurzer Hals; weiches, breites Gesicht; behdbiges Temperament, gutmiitig, guther-
zig, gesellig, heiter, lebhaft bis hitzig aber auch still und weich; vorwiegend Gefiihls-betont; op-
timistisch, nach auR3en gerichtet; neigt kaum zu Verdrangungen

zyklothym

Athletiker

sportlicher, kraftiger Kdrperbau, starker Knochenbau; kraftige Muskeln; breite Schultern, oben
breiterer Brustkorb, mittelgrof3 bis grof3; heiteres Temperament, forsch, aktiv, bedéchtig, geistig
nicht besonders wendig; ausdauernd (bei handfesten Tatigkeiten)

; zuverlassigviskos

Astheniker / Leptosome

mager / schlank, zart, schwache Muskeln, schmale Schultern, eng- und flachbrustig, diinne Ar-
me und Beine, gesteigertes Langen-Wachstum, schmalgesichtig / langliches Gesicht, kantiges
Profil, langer Hals, kleiner Kopf, kdrperlich und geistig empfindlich (Uberempfindlich), kompli-
ziert, sprunghaft, blass, ungesellig, kiihl, Denkscharfe, neigt zum Verdrangen von Komplexen,
an den auRReren Freuden des Lebens wenig interessiert

schizotym

Dysplastiker

kleinerer Korperbau, von den anderen Typen abweichender Bau und Eigenschaften-Kanon
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8.2. Konstitutions-, Kdrperbau- bzw. Stoffwechsel-Typen

Typologie von William SHELDON (1898 - 1977), die heute gerne in der Sportmedizin und beim
Bodybuilding verwendet wird
Somatotypen

Ursache fir unterschiedliche Korper-Typen sollen unterschiedliche Auspragungen der embryo-
nalen Keimblatter sein

Keimblatter bilden sich innerhalb der friihen Entwicklung des Embryos im Blasen-Keim
Ausgangspunkt fur Organismus / Individuum ist die befruchtete Ei-Zelle; nach Zwei-, Vier-,
Acht-, Sechszehn- usw. usf. —Zell-Stadien folgt irgendwann der Maulbeer-Keim mit unzahligen
Zellen, nun kommt es zur Bildung einer Kugel, bei der die vielen Zellen die Oberflache ausma-
chen, das ganze ist quasi eine Blase, diese stulpt sich ein und bildet eine Art Becher-artige
Struktur — die Gastrula, die aufRere Schicht ist das Ektoderm, die innere das Endoderm; das
Ektoderm teilt sich dann einmal als ganze Schicht und bildet eine mitteler Schicht zwischen
Ekto- und Endodern, sie wird Mesoderm genannt, aus den Keimblattern entstehen in der weite-
ren embryonalen Entwicklung jeweils ganz bestimmte Organsysteme

das Ektoderm ist die Basis fur die Haut und das Nervensystem

aus dem Mesoderm werden vor allem die Teile des Stiitz- und Bewegungs-Systems (Knochen,
Muskeln, ...), das Atmungs-System und das Herz-Kreislauf-System

die inneren Organe (Magen-Darm-Kanal, Drisen) bilden sich aus dem Endoderm

die Ableitung SHELDONS ist heute wis-
senschaftlich (sowohl biologisch als [ | g |
uch medizinisch widerlegt) S
Typisierung basiert auf empirischer |
Studie mit 4'000 Studenten; Methode | | .

wird Somatotyping genannt | J }

o

ektomorph mesomorph endomorph
Keimblatter bilden die drei Dimensio-
nen seines Bewertungs-Systems, jede
Dimension wird einzeln mittels einer i |
siebenstufigen Skala bewertet; Skala N S
geht von (1) bis (7) = = "'/T\

»
b

Klassifizierung ist grundséatzlich sehr
subjektiv; gréRtes Problem dieser Typi- :
sierung e
die Bewertungs-Ergebnisse werden zu ' ’ ;
einer dreistelligen Ziffern-Kombination
zusammengefasst ‘ B
der  "352"-Typ  ware demnach . s
ektomorph=3, mesomorph=5 und / a
endomorph=2

die theoretisch 1'000 Kombinationen
sind nicht alle in menschlichlation ver-
treten, praktisch werden nur 76 Klas-

> | &
sen benutzt \_l_—/

k)

&
§—F—Ut—E—8—RNE—R—
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SHELDON verbesserte sein System im Jahre 1976 weiter - Trunk-Index-Methode
auch hier ist die Subjektivitat des Bewerters ein grol3es methodisches Problem

ektomorpher Typ

Neigung zu Schlankheit; Frauen dieses Types sind die Modells auf den Werbefotos und den
Titelblattern der Zeitschriften

auch leptosom genannt; H-Kdrper-Form; jugendliches Aussehen

dinn; lang bzw. grol3; zerbrechlich

kurzer Oberkorper; lange GliedmaRen; hochwichsig; schmale Hande und FuRRe; geringe Fett-
speicherung; eher kleiner Brustkorb; schmale, hangende Schultern (Becken ist breiter); diinne,
lange Muskeln; schmale FiRe und Hande; geringe Muskel-Entwicklung; diinne, wenig dichte
Haare; geringe Ausdauer; hohe Stoffwechsel-Aktivitat, diese erschwert Gewichtszunahme und
Muskelaufbau; Fettansatz vorrangig an Beinen und Huften

Kopf-lastig; klinstlerisch; introvertiert; zerbrechlich, denken mehr tber das Leben nach, als dass
sie es gestalten oder geniel3en; Alleinganger

ev. auch geringe Koérpergréfle moglich

Charakter-Typ nach SHELDON: Cerebrotonia (Kopfmenschen, Denker)

mesomorpher Typ

muskulds; rechteckig; stark; athletisch

machtiger Brustkorb, feste und dicke Haare; Kérper V-Form (Mann) bzw. Sanduhr- oder X-Form
(Frau); Schulter breiter als Becken; dicke Haut; markante Wangenknochen; massiver Unterkie-
fer; langes, breites Gesicht; Fettanlagerung vorrangig an Bauch und Hifte; groRe FifRe und
Hande; langer Oberkorper; kraftiger; grof3e Korperkratft; leichter Muskelaufbau; gute Ausdauer;
normale, durchschnittliche Stoffwechsel-Aktivitat, gute Regenerations-Fahigkeit, naiv; anhang-
lich; wenig durchdachte Aktivitdten; mégen kdrperliche Herausforderungen und Wettbewerbe
korperlich fit; voller Energie; mutig; selbstsicher, wirkt reif

kénnen noch in die athletische und normale Form unterteilt werden

Charakter-Typ nach SHELDON: Somatonia (Kérpermenschen)

endomorpher Typ

dick; weich; rund, stammig

weiche Muskelatur; kurze Arme und Beine; rundes Gesicht und rundeKérperform; kurzer Hals;
glatte, weiche Haut; breite Huften; Schulter und Becken gleich breit; starke
Fett(auf)speicherung; viele, dinne Haare; kleine Korpergréf3e; Neigung zu Fettleibigkeit (adi-
pos); langsamer Stoffwechsel; schnelle Gewichtszunahme; gute Regenerations-Fahigkeit
Probleme beim Abnehmen

entspannt; essen gern; gesellig; horen auf ihren Bauch; ausdauernd; Hang zu Stimmungs-
Schwankungen; vertraglich; mag Entspannung und Komfort

auch hochwutichsig moglich

Charakter-Typ nach SHELDON: Viscerotonia (Bauchmenschen)

nach G. W. F. HEGEL wird dieser Bau-Typ in Stddeutschland auch als Bierwirtsphysiogomie
bezeichnet

Mischtypus

erfasst alle abgewandelten oder gemischten Merkmals-Kombinationen, nach SHELDON rund
achtzig Untertypen beschrieben

allgemein starker Zusammenhang zwischen Fett(an)speicherung, Muskelaufbau und Skelett-
Bau

z.B. endo-mesomorpher Typ: sportlich, muskulés mit starkem Fettansatz
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fur Sportmedizinische Zwecke und im Bodybuilder-Bereich werden ausgehend von den Kérper-
bau-Typen nun unterschiedliche Trainings-System / -Methoden empfohlen

beobachteter | empfohlene Trainings- und Erndhrungs- | Bemerkungen
Koérperbautyp | Metoden bzw. -Ziele

kurze, intensive Trainigs-Einheiten mit langen | intensives Training steigert

Pausen Stoffwechse-Umsatz einschlieBlich
ektomorph Energie-reiche Ernahrung; tber Hnger hinaus | Abbauder Muskelatur usw.

essen; mdglichst wenig anderweitige korperliche

Betatigung

hohe Trainigs-Frequenz mdglich (Wiederholun-
gen); Ubungen abwechslungsreich auswéhlen
(Variation); Intervall-Einheiten

normale Ernéhrung (Kontrolle nicht notwendig)

mesomorph

Kraft-Training vor Ausdauer-Training; Ganz-
Korper-Ubungen; nur leichtes bis mittleres Aus-
dauer-Training; tégliches Training (Radfahren,
endomorph Laufen, Schwimmen)

Energie-Zufuhr kontrollieren; kein FastFood;
sehr wenig SuRigkeiten, Zucker-haltige Er-
frischungs-Getranke und Zucker
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8.3. weitere Typen-Systeme

in der zweiten Hafte des letzten Jahrhunderts wurden dann von mehreren Wissenschaftlern
(PARNELL; HEART + CARTER) weitere Verbesserungen / Abwandlungen der Somatypologie nach
SHELDON vorgeschlagen

dabei wurden vor allem quantifizierbare Korper-Eigenschaften eingearbeitet

dazu gehoren z.B. der Body-Mass-Index, die Hautfalten-Dicke-Messung, Knochenbreiten

8.3.1. Dosha

durch Ayuveda () derzeit im verstarkten Gebrauch

die drei Dosha's (Lebens-Energie) Vata, Pitta und Kapha bestimmen die Konstitution eines
Menschen (jeder hat seine eigene Konstitution = Prakriti), sind fUr kdrperliche Leistungsfahig-
keit sowie die geistigen Funktionen verantwortlich

Vata (sprich: wata) bedeutet "sich bewegen"

bestimmt Uber die Bewegungsablaufe im Kdrper

steht fir Veranderung und Kalte; kosmische Bezeihung zum Wind

zugehorige Elemente sind Ather und Luft mit den Einflissen Aktivitat und Bewegung

Pitta steht sprachlich fur "erhitzen"

verantwortlich fur die biochemischen Funktionen / Stoffwechsel

steht fir Warme (Hitze); kosmische Beziehung zur Sonne

Feuer und Wasser sind die zugehdrigen Elemente

Grundprinzip ist die Umwandlung

Kapha (sprich: kaffa) das Nahrende / Fursorgliche / Mitterliche

auf korperliche Ebene steht Kapha fir Festigkeit z.B. bei Knochen, Zahnen, Nagel

steht fur Stabilitat und Ruhe; Kiihle

zugehdrige Elemente sind Wasser und Erde

Grundprinzip ist Tragheit

Festlegung des Dosha's (Types) erfolgt nach Puls-Diagnose an verschiedenen Kdrperstellen
und der Bewertung von Beobachtungen der Person hinsichtlich Kérperbau, Gewohnheiten, Vor-
lieben usw.

wissenschaftliche Priifung der Puls-Diagnose egab eher widersprichliche Ergebnisse; wahr-
scheinlich spielen Erfahrungen und gute Beobachtungsgabe des Bewertenden zu vorbelegten
Puls-Diagnose-Ergebnissen

Vata-Typ

langes, eckiges Gesicht; kleine Augen; schiefe Zahne; schmale Lippen; kleine Masse; leichter
Kdrperbau; begeisterungsfahig; geht Dinge / Probleme schnell an; Neigung zu trockener Haut;
Abneigung gegen kaltes und windiges Wetter; unregelmafiger Hunger; unregelmélilige Verdau-
ung; Neigung zu Verstopfung; schnelle Auffassungsgabe; gutes Kurzzeitgedachtnis; Neigung
zu Sorgen und Kummer; Neigung zu leichtem und unterbrochenem Schaf

Pitta-Typ

mittelschwerer Kdrperbau; geht Dinge / Probleme mit mittlerer Geschwindigkeit an; arbeitet sys-
tematisch und organisiert; Abneigung gegen Hitze; starker Hunger und gute Verdauung; kann
Mabhlzeiten schlecht ausfallen lassen; mittlere Auffassungsgabe und Gedachtnis; guter Redner;
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gibt Erlerntes systematisch wieder; unternehmungslustig; mutig; Neigung zu Ungeduld und Ar-
ger; leicht erregbar; bevorzugt kalte Speisen und kihle Getranke; Neigung zu Sommersrossen
und Muttermalen

Kapha-Typ

stabiler schwerer Korperbau; grof3e Starke und Ausdauer; geht Dinge / Probleme methodisch,
aber auch langsam an; schwer aus der Ruhe zu bringen; Neigung zu glatter und fett(ig)er Haut;
geringes Hungergefuhl; langsame Verdauung; ruhige, bestandige Personlichkeit; langsame
Auffassungsgabe; gutes Langzeitgedachtnis; tiefer und langer Schlaf; kraftiges, eher dunkles
Haar
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8.4. populare Figur-Typen

wenig wissenschaftlich und auch sehr subjektiv
oft aber praktische Grundlage flr genauere Charakterisierungen
interessant z.B. bei der Erndhrungs-Beratung und der Erfassung der aktuellen Situation

8.4.1. Fiqur-Typen beim Mann
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8.4.2. Figur-Typen bei der Frau

Ansicht -~ Fm‘
'y | _ |
(VR AR )\
. , |
A0 AR CAR AL
?-Typ
A |V H X | O
Bezeichnung | Birnen-Form Apfel-Form Bananen-Form | Sanduhr-Form | ovale Form
Dreiecks-Form | umgedrehte Rechteck-Form
Dreiecks-Form
Merkmale Huften weiblich | Huften schma- | geringe  Aus- | Brust / Schul- | rundlicher Kor-
rund; schmale- | ler als Brust- | pragung der | tern und Hufte | perbau; i.A. viel
rer Brust- und | Bereich; Schul- | Hifte; Schulter, | gleichbrei aus- | Bauch und
Schulter- tern  deutlich | Brust und Tail- | gepragt; Taille | Busen; meist
Bereich ausgepragt le haben fast | deutlich schma- | trotzdem
(mannlich); gleiche Um- | ler (eingeschnit- | schlanke Beine
kraftig; meist | fange ten)
groRe  Ober-
weite
Bemerkun- klassischer mehr  mannli- | klassischer, 90-60-90-Typ; molliger Typ
gen westlicher Kor- | cher Typus sportlicher postuliertes
perbau; Kdrperbau Ideal-Mal3;
femininer Typ hohe sexuelle
Préaferenz  der
Méanner fur
diesen Typ
Merkmale bei | Korperfett ver- | dicker, ausge-
Ubergewicht | mehrt an Hiifte | wolbter Bauch
und Ober- | (Bier-Bauch);
schenkel ange- | schmale HUf-
legt (Reiterho- | ten; Korperfett
sen-Form); imBauch an
Taille schma- | der Taille ge-
ler; bei 85 % | speichert
der Ubergew. | (sehr verbreitet bei
Frauen zu | Mannern)
beobachten (bei
Manner 20 %)
\
\
v .
Bilder-Q: http://www.ratgeber-und-hilfe.de/figurtypen-uebersicht/
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http://www.ratgeber-und-hilfe.de/figurtypen-uebersicht/

9. Tabellen, Formeln und Ubersichten

Inhaltsstoffe und Energiewert von Lebensmitteln
(Werte beziehen sich auf 1009)

Lebensmittel Wasser | Fette EiweiRe |[Kohlen- |Energie |sonstiges
hydrate

[%0] [9] [9] [9] [kJ]
Apfel + + 12 210
Butter 83 1 1 3249
Bierschinken 18 14 1 920
Blumenkohl + 1 3 85
Bonbons + 1 96 1700
Brause 0 0 3 65
Brathdhnchen / Broi- 4 15 + 460
ler
Brotchen (Weizen) 1 7 54 1100
Cola 0 0 10 170
Ei 74 11 13 1 699 Ca
Gemiusepaprika + 1 4 85
Johannesbeere + 1 11 210
(schwarz)
Kartoffeln + 2 19 364
Kése (Tollenser) 22 26 3,6 1300
Keks 11 15 70 1900
Marmelade 0 1 59 1072
Mischbrot 1 7 52 1055
Mohren + 1 5 110
Obstkuchen 4 2 48 710
Orange + 1 9 170
Pfannkuchen 15 4 48 1500
Pflanzenfett 0 100 + + 3881 Vit By, D, E
Schnitzel (Schwein) 8 21 + 703
Schokolade  (Voll- 33 9 55 2300
milch)
Speisequark (mager) 2 11 5,8 380
Speiseeis 3 4 20 540
Teewurst 44 12 + 1900
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Vollkornbrot 1 7 46 1000

Vollmilch (Rind) 3,5 3,3 5 276 Ca,

Weizenmehl (Type 1 11 74 1541

405)

Zitrone + 1 4 85

Zwiebeln + 1 8 170

zusatzliche Zeichen: - ... absolut nicht + ... in Spuren

Mineralstoffgehalt einiger Lebensmittel in mg

(bezogen auf 100g verzehrbaren Anteil)

Lebensmittel Na- Kalium Cal- Phos- | Magne-| Eisen Fluor

trium cium phor sium

Trinkmilch 3,5% 48 157 120 92 12 0,1 0,02

Edamer, 30% i.Tr. 800 95 800 570 59 0,6 -

Quark,40% i.Tr. 29 106 68 - - 0,3 -

Gesamtei 135 138 54 205 13 2,3 0,12

Butter - - - - - - -

Margarine 76 7 10 10 13 + -

Heringsfilet 120 315 35 250 - 1,1 -

Hummer 270 220 61 234 22 1,0 -

Brathuhn 83 359 12 200 - 1,8 -

Roastbeef 74 335 12 157 23 2,5 -

Schweinefilet 74 348 12 234 22 3,0 -

Roggenvollkornbrot 424 291 56 362 83 4.0 -

Weizenvollkornbrot 430 210 95 265 - 2,0 -

Blumenkohl,roh 16 311 22 72 7 1,1 0,01

Spinat, roh 54 470 93 51 58 3,1 0,1

Apfel, geschalt, roh 2 127 7 11 6 0,4 0,01

Kakao, stark entolt 60 1500 190 740 500 12,0 0,1

Bier, Pils 4 50 20 30 - 0,1 0,02

Rotwein (11 Vol.-%) 1 120 10 15 12 0,5 0,02

Colage-trank 6 1 4 14 - - -
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10. Anhange und Tabellen

10.1. wichtige physikalische und chemische Grdfen

Name

Beschreibung
(Bemerkungen)

Formelzeichen /
Berechnungsformel

Einheiten und Umrechnungen
(fett: SI-konforme Einheiten)

Masse
Atom-Masse
Molekiil-Masse

m
Ma

1 kg (= Ur-Kilogramm in Paris)

u ... atomare Masseneinheit
1u=1,66*107" kg

Da ... DALTON (gerne in USA und Bio-
chemie verwendet)

lu=1Da

Konzentration

c=n/V

M ... molar (bezieht sich auf Teilchen)
Imol/l=1m

N ... normal (bezieht auf Saure-Base-Aquiva-
lente)

Imol/lI=1N

Molare Masse

My=m/n

1g/mol

Stoffmenge

Anzahl Teilchen

1 mol = 6,022 * 10~ Teilchen

Temperatur

K ... KELVIN

1 grd (Grad)

1K=1grd

°C ... Grad CELCIUS
0K=-273,16 °C; 273K =0"°C
0-100°C 100 grd

10.2. Tabellen zur Chemie organischer Verbindungen

griechisches Alphabet

Name, Name, Name,
Ausprache Ausprache Ausprache
11A|la alpha a 9|1 |]jota i 171P | p rho r
2|B|B beta b 10 | K | x| kappa k 18|% |6 ¢ |sigma sV
3|T |y gamma g 11| A | A|lambda | ! 19IT |1 tau t
41A1|8 delta d 12| M | p| my m 201Y |v ypsilon u
SIE |¢ epsilon e 1I3|N [v|ny n 211/ ® | ¢ ¢ |phi fj
61Z ¢ zeta z 4|5 [ g|x X 22X | ¢ chi c
7|H|n eta h 1510 | o] omikron | © 2B \¥Y |y psi y
8/®|09 |theta 9i 16 | 11 | m| pi p 2410 |lo omega w
auf PC-Tastatur J
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Vorsilben zu Zahlungen (z.B.: Anzahl C-Atome) — Zahlworter

n Vorsilbe n Vorsilbe n Vorsilbe n Vorsilbe
1 meth 11 | undec 20 | icos (eicos)
2 eth (ath) 12 | dodec 30

3 prop 13 | tridec 40

4 but

5 pent

6 hex 16 | hexadec

7 hept

8 oct 18 | octadec

9 non

10 | dec

wichtige funktionelle Gruppen

Name Formel

Hydroxyl-Gruppe

Carbony-Gruppe

Caroxyl-Gruppe

Ether-Gruppe

Ester-Gruppe

Peptid-Gruppe

Halbacetal

Vollacetal
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10.2. weitere Tabellen und Ubersichten

Reagenzglas Nr.

Inhalt Maf3 12| 3 5|6 |7 |8|9]|10 | 11 | 12
Zusatz / Bedingungen
Start-Zusatz / -Bed.
v
gleichzeitiger Ablauf zeitgl. zeitgleich zeitgleich zeitgleich
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