2. Teoretické vychodiska k téme Lipidy
2.1 Chémia lipidov

Lipidy (z gréckeho slova lipos = tuk) st roéznorodou skupinou prirodnych latok.
Z chemického hladiska su lipidy estery vysSich karboxylovych (mastnych) kyselin
a alkoholov.
Maju vela spolo¢nych znakov:

e nerozpustnost’ vo vode (spdsobuje v organizme ich ukladanie do tukovych tkaniv)

e rozpustnost’ v nepolarnych alebo mélo polarnych rozpustadlach

e spolo¢ny pévod syntézy z acetyl-CoA

Prehl'ad najdolezitejSich skupin lipidov:
I. JEDNODUCHE LIPIDY
1. NehydrolyzovateI'né lipidy

e mastné kyseliny

e glycerol
e terpény
e steroidy

- steroly (cholesterol)
- ZI¢ovée kyseliny
- steroidné hormony

2. Jednoduché estery

acylglyceroly (triacylglyceroly)
e vosky
II. ZLOZENE LIPIDY
1. fosfolipidy
2. glykolipidy
3. lipoproteiny

Funkcie lipidov v Zivych ststavach:
e zdroj energie - lipidy su nenahraditelné, 20-40 % dennej potreby energie pokryvaji
mastné kyseliny uvolnené z lipidov
e vytvaranie tukovych zasob - zasoby tuku s najvyznamnejSou energetickou zasobou
organizmu, ¢lovek zadrzuje v zasobach priemerne 10 kg tuku

e vystavba biologickych membran - pritomné hlavne fosfolipidy a cholesterol



e vychodisko pre syntézu hormoénov, ZI¢ovych kyselin, ketolatok

e fyzikdlny vyznam - tukovy vanku§ brani stratdm tepla, mechanickéd ochrana
e vytvaraju prostredie, v ktorom sa rozpustaju biologicky vyznamné nepolarne

latky (vitaminy, hormony, lieCiva, farbiva)

2.2 Jednoduché lipidy

St to estery vysSich mastnych kyselin (MK), ktoré okrem alkoholu a kyseliny

neobsahuju ziadnu inu zlozku.

|

H—rI:—OH -

H—t—0H )\/\/\/\/\/\
| o

H—(I.‘—OH
b mastna kyselina

glycerol

MK v prirodzenych tukoch maji vZdy parny pocet atdémov uhlika. Prednostne su
zastipené kyseliny so 16 a 18 uhlikovymi atdmami. Okrem nasytenych kyselin sa casto

vyskytuju aj nenasytené MK s jednou alebo viacerymi dvojitymi vizbami (obrazokl).
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Obr.1 Priklady nasytenych a nenasytenych mastnych kyselin



Struktira mastnych kyselin moZe byt’ vyjadrena viacerymi spdsobmi:
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Tab. 1 NajcastejSie zastitpené mastné kyseliny v jednoduchych lipidoch

. Pocet | Pocet dvojitych
Nazov kyseliny Zjednoduseny Struktirny vzorec
uhlikov vizieb
kyselina palmitova 16 - 167 N ANANNNNS O
kyselina stearova 18 - 187 NNANANANNAN/ COOH
kyselina olejova 18 1 BN AN/ CO0H
kyselina linolova 18 2 o/ "L I A AN OH
kyselina linolénova 18 3 B UAVAAANANANA TR
kyselina arachidonova 20 4 % 2 e N %

Podra alkoholovej zlozky sa jednoduché lipidy rozdel'uju na acylglyceroly a vosky.

l. Glyceridy
Glyceridy (acylglyceroly) st to estery trojsytneho alkoholu — glycerolu s vyssimi
nasytenymi alebo nenasytenymi karboxylovymi kyselinami. Podl'a poctu esterifikovanych —

OH skupin pozname acylglyceroly:
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Delenie acylglycerolov:
e jednoduché, ak su vsetky zvysky mastnych kyselin rovnaké
e zmieSané, ak nie su vSetky zvysky mastnych kyselin rovnaké
Od charakteru mastnych kyselin obsiahnutych v triacylglyceroloch zavisia ich vlastnosti:
e pri vySSom obsahu nasytenych mastnych kyselin tvoria tuhé latky
e pri vy$Som obsahu nenasytenych mastnych kyselin tvoria oleje

e teplota topenia sa znizuje skracovanim retazca a narastom nenasytenych vézieb

e esencialne MK - obsahuju dve aviac dvojitych vizieb, organizmus ich nevie

syntezizovat, musi ich prijat’ v potrave, nachadzaji sa v rastlinnych olejoch a ich

obsah urcuje biologicku hodnotu lipidu. Termin mastna kyselina oznauje kazdu

alifaticki monokarboxylovu kyselinu, ktord sa ziska hydrolyzou prirodnych tukov

a olejov. Bezne sa pod terminom mastné kyseliny rozumeju tie, u ktorych je pocet

atomov uhlika v ret'azci vac¢si ako 10.

e stuZovanie tukov = katalytickd hydrogenacia, ucinna ochrana pred starnutim, pri

ktorej sa nasycuji dvojité viazby vodikom a tak sa z olejov stavaju tuhé latky = tuky,

¢im sa vSak straca ich povodna biologick4 hodnota

kysclina olejova kyselina stcarova

e hydrolyzou acylglycerolov dochadza k Stiepeniu esterovych vézieb a vznika glycerol

a mastné kyseliny:

o kysla hydrolyza — vzniké glycerol a mastna kyselina

o alkalicka hydrolyza = zmydelfovanie (saponifikacia), jej produktom s

glycerol a mydla (s6dne alebo draselné soli mastnych kyselin)

o enzymaticka hydrolyza ucinkom lipaz - Stiepia esterové vizby

triacylglycerolov a prijatim vody vznika glycerol a vol'né MK, ktoré sa dalej

Vv organizme odburavaju tzv. 3 -oxidaciou MK (zdroj energie)

e Zltnutie (starnutie) lipidov — je spdsobené oxidaciou dvojitych vézieb v nenasytenych

MK a stiepenim retazcov na nizSie aldehydy a ketony, ktoré zapachaju



Il. Vosky

St nepoléarne a chemicky stabilné latky. Z chemického hl'adiska su to estery mastnych
kyselin s vy$§imi jednosytnymi alkoholmi alebo so sterolmi. Vyskytuju sa Vv zivoc¢isnych
bunkach (vlasy, vlna, kozuSina) a rastlinnych bunkach (tvoria ochranné povlaky, ktoré

chrania rastlinu pred vysychanim).

2.3 Zlozené lipidy

Do skupiny zlozenych lipidov patria také lipidy, ktoré obsahuju vo svojej molekule
okrem zakladnych zloziek jednoduchych lipidov (esterov MK a alkoholu) aj d’alsiu zlozku -
polarnu (obrazok 2-4). Stavaju sa tak amfifilné (Cast’ molekuly je nepolarna a Cast’ polarna).

St predovsetkym mechanickym a funkénym prvkom bunkovych struktur, si délezitou
zlozkou bunkovych membran. Medzi najdolezitejSie zlozené lipidy patria:

e glykolipidy — obsahuju alkohol, mastné kyseliny a sacharidovi zloZku, najCastejSie
glukozu a galaktozu
o fosfolipidy — obsahuju alkohol, mastné kyseliny a kyselinu trihydrogénfosforecnii

(H3PO,) a d’alsie zlozky ako napr. serin, etanolamin, cholin.
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Obr. 2 Priklad Struktury zloZeného lipidu ( fosfolipidu)
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Obr. 3 Vseobecny vzorec molekuly fosfolipidu (X = serin, etanolamin, cholin)
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Obr. 4 Porovanie Struktary jednoduchych a zloZenych lipidov

e lipoproteiny - predstavuji bohato zastlipenii a medicinsky vysoko dodleziti skupinu
zlozenych lipidov, su v nich spolu nekovalentne viazané na jednej strane bielkoviny
(apoproteiny), na druhej lipidy a cholesterol. Ich zakladnou biologickou ulohou je
transport hydrofobnych lipidov a cholesterolu v krvi.



Dopliiujuce uéivo

Tab. 2 ZloZenie a vlastnosti lipoproteinov plazmy (udaje sui uvedené v %, prevladajiice
sucasti su zakruzZkované)

| LloZenie a viastnosti chylumikrﬂn}| VLDL | LDL HDL
triacvlglyceroly @ | @ 10 4
cholesterol 3 5 7 4
estery cholesterolu 5 14 @J 15
fosfolipidy 5 1% 22 24
proteiny 1-2 9 21
apoproteiny v % apoA 20 s 25 @
(0 sl tu proteinov] apoB 30 40 75 5
apo(C 20 45 1 ]
apol) 3.5 2.5 5
apoE 5 : 10 5
vel'kost” Fastice v nm 75 1000 IS-T0 | 1525 7510
elektroforeticka pohyblivost Fiadna pre-f-LP| FLP | w-LP
micsto syntézy frevo pecefi [z VLDL peden

Tabul'ka ukazuje, Ze v lipoproteinovych casticiach je pomer medzi lipidmi a proteinmi rézny,
a preto i hustota Castice je rézna (¢im vysSie je zastupenie lipidov, tym je hustota Castice

nizsia). Velkost Castice je tiez rozna - od najvac¢sich chylomikréonov po najmensie HDL.

Lipoproteiny sa rozdel'uji do niekol’kych tried:
e chylomikrény (s najnizSou hustotou)
e lipoproteiny s vel'mi nizkou hustotou, VLDL
e lipoproteiny s nizkou hustotou, LDL

e lipoproteiny s vysokou hustotou, HDL

Bielkoviny lipoproteinovych castic sa nazyvaji apoproteiny a vdcSinou jedna
lipoproteinova Castica obsahuje niekol’ko druhov apoproteinov.

Typicky lipoprotein mé lipidové jadro z nepolarnych triacylglycerolov a z esterov
cholesterolu, ktoré¢ je obklopené povrchovou vrstvou z cholesterolu a fosfolipidov, ktoré su
orientované tak, Ze polarne skupiny smeruji k povrchu Ccastice. Apoproteiny, ktorych
zastipenie je vel'mi rozdielne (od 1 % u chylomikréonov do 50 % u HDL) sl umiestnené bud’

na povrchu Castice alebo maji povahu integralneho proteinu.



2.4 Lipidy v biologickych membranach

Struktira cytoplazmatickych membran a membran organel vykazuje jednotné
zékladné usporiadanie ako morfologicky, tak aj z hl'adika chemického zloZenia.

Hlavnymi zlozkami biomembran st lipidy a bielkoviny v r6znom pomere od prevahy
lipidov po prevahu proteinov. Sucastou membran su sacharidy, viazané na lipidy
(glykolipidy) alebo na proteiny (glykoproteiny). Lipidy membran sa vyznacuju pritomnostou
hydrofobnej a hydrofilnej casti, ¢o im umoziuje vo vodnom prostredi vytvarat’ fosfolipidové
micely, monovrstvy a dvojvrstvy (obrazok 5). Podstatou ich vzniku vo vodnom prostredi je
schopnost’ nepolarnych uhl'ovodikovych retazcov mastnych kyselin orientovat’ sa navzajom
k sebe, kym polarne retazce obsahujuce kyselinu trihydrogénfosfore¢nti smeruju do vodnej
fazy.

Pomer medzi jednotlivymi lipidmi ma vztah k vlastnostiam membréan. Zalezi tiez na
nasytenosti alebo nenasytenosti MK pritomnych v lipidoch. Tvar molekuly lipidov je

ovplyvneny retazcami MK. Ak je retazec nenasyteny, vykazuje zlom.

Symbol pre polarne lipidy
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Obr. 5 Polarne lipidy, najmd fosfolipidy, mézu spontdnne vytvarat micely, lipidové

monovrstvy a dvojvrstvy

Existenciou lipidovej dvojvrstvy sa vysvetluji vlastnosti membran, hlavne ich
permeabilita. Samy 0 sebe nie su priepustné pre idony a znacne polarne zlaceniny. Lipidy
nemaji v membrane uplne trvalé, pevné miesto. Pohyblivost membranovych lipidov je
d’aleko zretelnejSia neZ pohyblivost’ bielkovin. Tento poznatok sa stal vychodiskom pre
vytvorenie predstavy fluidno-mozaikového modelu membrany (modelu tekutej mozaiky,
obrazok 6).
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Obr. 6 Fluidno-mozaikovy model biologickej membrany

Pri nizkej teplote sa lipidova dvojvrstva chova ako pevnd faza. Pri vySSej teplote sa
Struktira ciastocne rozvoliiuje a po prekroceni bodu topenia membrany sa lipidy volne
pohybuju.

Cholesterol pdsobi na fluiditu okolo seba anésledkom mechanickych interakcii
obmedzuje laterdlny pohyb fosfolipidov, ¢im lokdlne znizuje fluiditu membrany. Téato

vlastnost’ mdéze byt ovplyvnena koncentraciou cholesterolu v krvnej plazme.

[ll. Steroidy

Su prirodné zluceniny, ktoré tvoria najdolezitejSiu a najrozSirenejSiu skupinu

izoprenoidov. Z chemickej stranky st to derivaty tetracyklického uhl'ovodika - sterdnu:
12 10

”E

steran

Podl'a vyskytu a fyziologického ti¢inku sa steroidy rozdel'uju na:
e steroly
e 7Zl¢ové kyseliny

e steroidné hormony



Steroly (cholesterol)

Su steroidy, ktoré obsahuju vo svojej molekule jednu alebo viac hydroxylovych
skupin. Vyskytuji sa v bunkach ako voI'né alkoholy alebo estery mastnych kyselin.

Najroz$irenej$im zivocisSnym sterolom je cholesterol. Je vychodiskovou latkou pre

biosyntézu d’alSich ddlezitych steroidov - zIcovych kyselin aj steroidnych hormonov.
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Teda vsetky steroidy l'udského tela pochadzaju z cholesterolu, z latky, ktora ma dve
tvare — nenahraditeI'n a odvratent, skodlivi. Za 24 hodin sa ho v tele dospelého cloveka
syntetizuje asi 1 g. Syntéza prebieha najintenzivnejSie v peceni, v principe vSak kazda

zivocisna bunka je schopna cholesterol syntetizovat’.

Metabolické premeny cholesterolu

Zabudovanie 7-dehydro- — Kkalciol

do Struktir cholesterol vit. Dy
(membrany)

estery cholestanol

cholesterolu (koprostanol)
ZI¢

ZI¢ové kyseliny progesterén > kortikoidy

(primérne)

pohlavné hormony

Cast’ vytvoreného cholesterolu sa zabudovdva do membrin a isty podiel sa dostava
spolu s lipidmi a s apoproteinmi do lipoproteinov, transportnych foriem lipidov a steroidov.
Cast’ cholesterolu sa esterifikuje, estery cholesterolu v krvi predstavuju asi 2/3 z celkového

cholesterolu.



Syntetizovany cholesterol, ktory sa nedostal do krvi, ani sa nezabudoval do Struktar
tela, podlahne z najvdcsej Casti degradacii. PoCas nej sa rozne modifikuje, pricom vsak
samotné steroidné jadro (steran) zostdva nedotknuté.

Mensi podiel cholesterolu zostava v peCeni bez chemickej zmeny, transportuje sa
zI¢ou do ¢riev atam je redukovany Cinnostou bakterialnej flory na cholestanol, ktory sa
vylucuje stolicou.

V kozi sa z cholesterolu vytvori aktivny vitamin Ds.

Kvantitativne len nepatrnd Cast’ cholesterolu sa konvertuje na funkéne vyznamné
steroidné hormony (progesteron, kortikoidy a pohlavné hormony).

Najvicsia cast’ cholesterolu - odhaduje sa na 75 % celkového V peceni
syntetizovaného mnozstva - sa meni na ZI¢ové kyseliny (kyselina cholova a deoxycholova),
ktoré sa v organizme zUcCastiiuju na traveni a vstrebavani tukov. Spolu so Zlcou sa v ileu
takmer Uplne resorbuju a transportuju spiat’ do miesta vzniku - do pecene. Malé mnozstvo
zl¢ovych kyselin unikne resorpcii (asi 0,5 g denne), stracaju sa stolicou a predstavuju ten

produkt degradacie cholesterolu, ktory sa z tela nendvratne straca.

Biosyntéza cholesterolu

Acetyl-CoA

Y

Acetoacetyl-CoA

l HMG-CoA syntaza

HMG-CoA

l HMG-CoA reduktaza

Mevalonat

Y

Skvalén

l cyklizacia

Lanosterol

Y

Cholesterol




Vstupnou latkou mnohostuprniovej prisne riadenej syntézy cholesterolu je acetyl-CoA.
Rychlost’ celej
syntézy cholesterolu urcuje enzym HMG-CoA-reduktdaza, ktory je inhibovany spitnou
vizbou, t. j. mnozstvom exogénneho a endogénneho cholesterolu (pri priemernej strave je ich
pomer priblizne 1:1), ktoré ,brania* pokracovaniu v jeho biosyntéze. Naopak, pri nizkej
dodavke exogénneho cholesterolu je enzym vysoko aktivny.

To do znacnej miery znehodnocuje efekt liecebnych snah znizZit' nadmernu hladinu
cholesterolu v krvi obmedzenim jeho prijmu potravou. Na zniZenie hladiny cholesterolu

U pacientov boli vyvinuté lieciva, ktoré¢ inhibuju aktivitu HMG-CoA-reduktazy.



