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ALAPKUTATAS

Az oxdlacetat
dekarboxilezésének szerepe
a citrat-kor szabdlyozasdban

SvAB GERGELY
Semmelweis Egyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kar V.

SEMMELWEIS EGYETEM ORVOSI BIOKEMIA INTEZET

Az oxalacetdit (OA) a citrat-kor fontos intermedier molekuldja, amely meghataro-
z6 szerepet tolt be a ciklus szabdlyozasaban. A citrat-szintaz reakcioban acetil-koA-
val egyesiilve citratot alkot, emellett szdmos anyagcsereut regulacidjaban vesz részt. A
4-hidroxi-2-oxoglutarat aldolaz (HOGA), egy hidroxiprolin anyagcserében résztvevé
enzim, amelynek f6 szubsztratja az aminosav katabolizmusa soran keletkez6 4-hidroxi-
2-oxoglutarat (HOG), amelybdl az enzim piruvatot és glioxalatot allit el6. Az enzim
alternativ szubsztratja az OA, aminek dekarboxilizacidjat katalizalja. Célul tiztik ki a
HOGA OA metabolizmusban betoltott szerepének vizsgalatat tengerimalac agykéreg-
bél és vesébdl izolalt mitokondriumokon. A HOGA enzimaktivitdsat kapcsolt laktat-
dehidrogendz enzim esszével vizsgaltuk. Permeabilizalt mitokondriumokhoz HOG-ot és
OA-ot adtunk, és a keletkezett piruvatot redukaltuk tejsavva. A mitokondridlis oxigén-
fogyasztast Clark tipusu elektroddal mértiik. A HOGA enzim aktivitasat mitokondridlis
lizitumon HOG ¢és OA hozzdadasaval vizsgaltuk. Vesénél magas enzimaktivitast (HOG:
148,5+7,7 nmol/perc/mg) mértiink, mig agyi mitokondriumok esetén joval kisebb en-
zimaktivitast (HOG: 5,8+0,6nmol/perc/mg) regisztraltunk. Ezt kovetéen a malattal 1é-
legeztetett mitokondriumok piruvat hozzaadasara bekovetkezo légzésemelkedését vizs-
galtuk. Agyi mitokondriumok esetén magasabb értéket mértiink. Ennek kontrolljaként
piruvat szubsztrattal is megvizsgaltuk a két szerv mitokondriumainak O2 fogyasztasat,
¢és nem tapasztaltunk kiilonbséget a maximalis légzésben. A vesében magasabb HOGA
aktivitast mértiink HOG és OA szubsztrattal is. Az oxidacié mérése soran a vesében be-
kovetkezo kisebb légzésfokozddas lehetséges magyarazata, hogy a HOGA hatdsara a vese
mitokondriumaiban keletkezett piruvat, és ezt kovetden a hozzdadott piruvatnak kisebb
az oxiddciot fokozd hatdsa. Ezek az eredmények alatdmasztjak, hogy a HOGA enzim
a vesében megtalalhato, és az OA piruvatta torténd atalakitdsaval képes csokkenteni a
mitokondrium OA szintjét, igy szerepet jatszhat a citrat-kor szabalyozasaban.
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