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Opgave 1

1. Ggr rede for de to processer: glycolyse og gluconeogenese. Der skal ikke
gas i detaljer med andre processer end de trin, som er forskellige for de
to omseetningsveje.

Glykolyse og glukoneogenesen er to modsatrettede processer. Glykolyse er en proces hvor 1
glukose molekyle omdannes til 2 pyruvat molekyler, og hvor der samtidig hestes 2 ATP og 2
NADH. Mens glukoneogenese er en proces, som finder sted under faste, dvs. ved glukose
mangel, hvor man ud fra glukogenesubstrater (herunder laktat, glycerol og glukogene-
aminosyrer) danner glukose. Disse to reaktioner er meget megen til hinanden, og til en vis grad
ogsa modsatrettede. Dog er nogle processerne irreversible, hvilket der vil blive fokuseret pa i
det falgende afsnit.

Omdannelsen af fructose-6-P til fructose-1,6-di-P, er blandt et af de irreversible processer, og
som derfor varetages af to forskellige enzymer. F-6-P bliver phosporyleret under ATP forbrug,
ved glykolyse, til F-1,6-di-P, hvilket desuden bliver katalyseret af enzymet
phosphofruktokinasen. Omvendt bliver F-1,6-di-P dephosphoryleret til F-6-P af enzymet
fructose-1,6-diphosphatase ved gluconeogenesen.

En anden irreversibel reaktion er omdannelsen af pyruvat til phosphoenolpyruvat (PEP). Under
gluconeogenesen skal pyruvat derfor farst carboxyleres til oxaloacetat, under forbrug af ATP,
for derved at kunne blive omdannet til PEP ved en decarboxylering og en GTP forbrug. Det skal
sige, at der under denne omdannelse af pyruvat til PEP, ved den beskrevne reaktion, forbruges
to ATP i alt.

2. Opskriv reaktionsligning, enzymnavn og prosthetisk gruppe for
omdannelsen af alanin til en intermedieer i gluconeogenesen.

Alanin kan ved en transamineringsreaktion omdannes til sin korresponderende alpha-ketosyre,
pyruvat, hvilket er en essentiel intermedier substrat i gluconeogenesen.
Transamineringsreaktionen er som fglgende:

Alanin + alpha-ketoglutarat <=> glutamat + pyruvat

Det skal siges, at denne reaktion bliver katalyseret af alanin transaminase, som skal bruge
pyridoxal-phosphat som prosthetisk gruppe.
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3. Opskriv reaktionligning og enzymnavne for de to reaktioner, der
omdanner glycerol til en intermedizer i gluconeogenesen.

Glycerol kan i leverceller bliver phosphoryleret til glycerol-3-P vha. glycerol kinasen.
Reaktionsligningen ser saledes ud:

Glycerol + ATP -> Glycerol-3-P + ADP

Hernast vil glycerol-3-P kunne blive oxideret til dihydroxy-acetone-phosphat under samtidig
reducering af NAD+ til NADH vha. glycerolphosphate dehydrogenase:

Glycerol-3-P + NAD* <=> Dihydroxy-acetone-P + NADH

Til sidst kan dihydroxy-acetone-phosphat isomeriseres til 3-P-glycer-aldehyd, hvilket er et
intermedieer substrat i gluconeogenesen. Denne reaktion bliver katalyseret af triosephosphat
isomerase:

Dihydroxy-acetone-P <=> 3-P-glycer-aldehyd

4. Angiv hvorfra leveren far hovedparten af sin alanin, laktat og glycerol.

Alanin og glutamin er de to aminosyre, som de fleste celler (herunder muskelvav), udskiller nar
de gerne vil af med aminogruppen under deres proteolytiske metabolisme. Eftersom
ureacyklusen primeert foregar i leverens mitokondriematrix, og de ikke selv kan danne urea ud
fra de nitrogenholdige forbindelser fra aminosyre nedbrydelsen, vil alanin ender i
hepatocytterne. Laktat derimod fas primaert af de celler som laver anaerob metabolisme, dvs.
erythrocytter da disse ikke har mitokondrier. Det skal siges, at laktat ogsa kan dannes af
muskelcellerne (myocytterne) under hard fysisk arbejde, hvor ilt koncentrationen kan falde.
Glycerol derimod bliver primart oplagret i selve hepatocytterne da det kun er disse celler der er
i stand til at phosphorylere dem til glycerol-3-P og derved tilbageholde dem i cellen. Dette
skyldes, som sagt, at det kun er levercellerne som har enzymet glycerol kinasen. Glycerol
optages via chylomicron resterne, som bliver optaget fra blodet efter indtag af et fedtholdigt
maltid.

5. Angiv hvorfra leveren far sin ATP fra til gluconeogenesen.

Leveren far deekket sit ATP behov til gluconeogensen, under faste, ved at lave beta-oxidation,
dvs. oxidering af frie fedtsyrer. Ved beta-oxidation vil den nemlig ende med slutproduktet,
acetyl-CoA, hvorved den kan fares ind i citronsyrecyklusen og derved hgste energi i form af
bade GTP, NADH og FADH. Ud fra disse to neevnte coenzymer kan der desuden hgstes ATP
via elektronstransportkaden.
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Opgave 2

1. Angiv hvilket stivelsesnedbrydende enzym, som udskilles fra pancreas,
herunder hvilke nedbrydningsprodukter dette enzym danner ved
nedbrydning af forgrenet stivelse (amylopectin).

Pancreas-amylase udskilles via pancreas saften til duodenum, hvor dens funktion er at spalte
alpha-1-4-glykosid-bindingerne mellem sukkermolekylerne. Det skal sige, at dette enzym ikke
kan spalte endestillede glykosidbindinger samt alpha-1-6-glykosid-bindinger (denne type
binding ferer til forgrening af stivelsesmolekylet), og derfor vil der ved endt hydrolyse dannes
maltose, maltotriose samt graensedextriner.

2. Angiv ligningen for hydrolyse af triacylglycerol med pancreaslipasen.

I tarmlumen sker der en delvis hydrolyse af triacylglycerol molekylerne pga. af de forhold der
ger sig geldende i dette sted, og der vil derfor dannes to frie fedtsyrer (FFA) samt en
monoacylglycerol molekyle. Ligningen ser saledes ud:

TAG -> 2 FFA + MAG

3. Angiv navnet pa mindst 3 proteinnedbrydende enzymer fra pancreas og
deres proenzymer

Pancreassaften indeholder 4 peptidaser i alt, hvor 3 af dem af endopeptidaser: trypsin,
chymotrypsin, elastase, mens den sidste er en exopeptidase nemlig carboxypeptidase. Alle disse
naevnte enzymer forefindes til at starte med pa inaktiv form. Deres respektive proenzymer er
derfor blot praefikset pro- efterfulgt af enzymnavnet, altsa protrypsin, prochymotrypsin,
proelstase og procaboxyopeptidase.

4. Forklar hvad der sker, nar proenzymer (zymogener) fra pancreas
omdannes til aktive enzymer, herunder hvorledes denne aktivering
saettes i gang, nar proenzymerne udskilles i tarmlumen.

Protrypsin vil blive aktiveret til pepsin vha. enzymet enteropeptidase, som befinder sig pa
membranen af enterocytterne, og derved vil der dannes en kaskade hvorved pepsin aktiverer de
resterende proenzymer i pancreassaften til deres aktive form. Nar disse enzymer bliver aktiveret
vil disse pabegynder nedbrydelsen af peptidkaederne, ved at hydrolysere peptidbindingerne, til
mindre peptidkader og til sidst opnas aminosyrer som dernzst kan blive optaget af
enterocytterne ved hjelp af en Na*-cotransporter.
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5. Forklar forskellen pa en endopeptidase og en exopeptidase og angiv
hvilke af ovenstdende enzymer der tilhgrer disse to kategorier.

Som beskrevet i del spg. 3 sa bestar pancreassaften af 3 endopeptidaser nemlig: trypsin,
chymotrypsin, elastase, samt en exopeptidase kaldet carboxypeptidase. Endopeptidaserne rolle er at
klgve peptidbindinger, som ligger mellem aminosyrerne inde i peptidkaden. Det skal siges, at disse
naevnte endopeptidaser har hver iser nogen praeferencer ift. at klgve peptidbindingerne mellem de
forskellige aminosyrer. Exopeptidasen, carboxypeptidase, har derimod den rolle at klgve
aminosyrer, som ligge i den hhv. C- og N-terminale ende i peptidkaden.

Opgave 3

1. Beskriv emaljens ultrastrukturelle opbygning og herunder dens kemiske
sammensaetning.
Emaljen er det hardeste vav i kroppen, idet den primaert bestar af uorganiske forbindelse. Den
bestar 96 % af uorganiske forbindelser i form af HAP krystaller, 3 % vand og 1 % emaljeproteiner
(herunder amelogeniner og non-amelogeniner). Emaljen bestar teoretisk af nogen krystallinske
enhedsceller kaldet hydroxyapatit krystaller (HAP) som har falgende formel: (Ca)10(POa4)s(OH)2
Dog ligger disse ikke i praktisk som enkelte krystaller, men derimod starre ansamlinger som til
sammen udger en hexagonal struktur. Mikroskopisk ligger disse struktur desuden aflejret i sakaldte
rod og interrods. Denne aflejring skyldes nemlig ameloblasternes dannelse af emalje under
amelogenesen nemlig pga. Tomes’ process. Det skal siges, at der udover HAP ogsa kan forekomme
andre krystaller fx i form af FHAP krystaller hvorved nogle af hydroxygrupperne er blevet
substitueret med fluorid i sted. Det er veerd at naevne, at grundet HAP afljering i de sékaldte rod og
interrod, sa vil der ud i periferien pa tand vare nogle stgrre porgsiteter hvilket medfarer bl.a. at
emaljen nemmer vil blive oplgst/demineraliseret disse steder.

2. Beskriv hvad pelliklen er og hvorledes den dannes pa tandens rensede
emaljeoverflade nar denne eksponeres til spyt i det orale miljg.
Pelliklen er en geletings, tynd, bakteriefri struktur, som dannes straks efter en tandbgrstning. Efter
en mekanisk tandrensning med tandbgrste er overfladen af emaljen blotlagt. Overfladen af emaljen
vil have en negativ nettoladning grundet ladningen af phosphat ioner som dominerer overfladen af
emaljen. Denne negative ladning vil tiltreekke calcium ionerne fra spyttet, hvorved der dannes et
phosphat-calcium lag, ogsa kaldet hydrationslaget. Dette vil &ndre overfladeladningen fra en
negativ netto ladning til en positiv netto ladning. Herefter vil en reekke spytproteiner bliver
tiltrukket af den positive ladningen. | den tidlige pellikel dannelse forekommer primert de negative
sure prolinrige proteiner samt statheriner fra spyttet. Disse prolinrige proteiner sgrger for at
tiltreekker flere glykoproteiner fra spyttet vha. intermolekylaere kraefter sitom hydrofobe
interaktioner samt VVan der Waalske krafter. Senere vil der ogsa forekommer en raekke
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antimikrobielle komponenter i pelliklen sasom laktoferiner (binder jern og ha&emmer derved
bakteriers metabolisme og derved kolonisering), lysozymer (nedbryder cellevaeggen af bakterier),
slgA (bakterieaggluterende effetk) osv. Det skal desuden siges, at pelliklen kan opna en tykkelse pa
10 mikrometer.

3. Redeggr for hvordan sucrose har en seerlig effekt pa udviklingen af
biofilmens ekstracellulaere matrix og angiv hvilke konsekvenser det
medfgrer for biofilm dannelsen, hvis man udskifter en glucose-rig kost
med en sucrose-rig kost.

Sucrose er en serlig cariogent disaccharid ift. fx maltose og laktose, i det den indeholder en sarlig

energirig glykosidbinding mellem fruktose og glukose (=en meget negativ delta G-vardi). Bakterier

kan nemlig hgste én ATP ved brydning af denne energirige binding, og anvende dette til at
veludvikle deres ekstracellulleer matrix (ECM) ved producering af glukaner og fruktaner.

Bakterierne indeholder nemlig en rekke enzymer som ger dem i stand til at lave polymere kader af

hhv. glukose og fruktose bl.a. glycosyl transferase. Af glukaner, som de kan lave, kan naevnes

dextran og mutan, og af fruktaner kan naevnes levan. Dextraner fungerer som et stillads samt gare
massen mere homogen og tyk, mens mutan bl.a. medfarer, at massen bliver mere klabrig. Levan
fungerer derimod som energi reserve lager for bakterierne, som de kan anvende under vartens faste.

Disse naevnte komponenter er til sammen med til at medfare, at biofilmen bliver tyk, homogen,

klebrig og derved impermeabel for sma ladet molekyler, som falge af gelfiltrations og

ionbyttereffekten. Derved kan molekyler sasom ilt ikke treenge igennem biofilmen, hvilket medfarer
anaerob metabolisme hos bakterierne og derved dannelse af organiske syre som fx laktat, og da
bicarbonat heller ikke kan treenge igennem biofilmen, vil pH kunne falde til under kritisk pH og
derved fare til demineralisering af emaljen.

Opgave 4

1. Redeggr for hvad der forstas under begrebet kritisk pH mht.
Hydroxylapatit i spyt og angiv hvilken veerdi der omtrent er
gennemsnitsvaerdi for spyt hos mennesker.

Ved den kritisk pH for hydroxylapatit i spyt forstas, den pH, hvor spyt lige akkurat er meattet i
forhold til de respektive ioner i hydroxylapatit molekylet, altsa den pH verdi hvorved
ionproduktet er lig med oplgselighedsproduktet. Gennemsnitsveerdien for den kritiske pH hos et
mennesker er ca. pa 5,5. Det skal dog siges, at denne pH vardi kan godt variere idet
koncentration af calcium og phosphat i spyttet kan afvigere blandt de enkelte individer, og dette
har en direkte betydning pa starrelsen af den kritiske pH veerdi i spyttet.
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2. Beskriv hvorfor denne kritiske pH vaerdi (mht. Hydroxylapatit) i spyt

ikke er en konstant veerdi, men varierer blandt personer og angiv

herunder hvilke af spyttets uorganiske bestanddele der har indflydelse

pd vaerdiens stgrrelse.
Som sagt sa kan den kritiske pH veerdi variere fra individ til individ idet koncentrationen af de
respektive ioner i HAP kan afvige. Jo starre en koncentration af hhv. calcium, phosphat og
hydroxy ioner man har i spyttet desto stgrre ionprodukt vil man ogsa have (og dermed ogsa en
lavere kritisk pH-vaerdi). Grunden til, at den kritiske pH veerdi falder i takt med at ionproduktet
stiger, som fglge af en starre koncentration af de respektive ioner, skyldes, at der skal en stgrre
syre koncentration til for ionproduktet falder til under oplgselighedsprodukt veerdien. En syre
eksponering vil nemlig mindske ionproduktet idet en syre eksponering farer til gget H* ioner,
som derved kan ga i forbindelse med hydroxy-ionerne fra spyttet og danne vand. Derudover kan
H* ioner ogsa reagere med phosphat ionerne i spyttet, hvilket alt ssmmen vil resultere i en
formindskelse af ionproduktet. Man kan derfor sige, at jo starre koncentrationen af de
respektive ioner af hydroxyapatit, man har i spyttet, jo starre vil ionproduktet bliver og tilmed
vil den kritisk pH veerdi falde som konsekvens af dette, idet der skal en starre indgreb i
ligeveaegten far ionprodukt falder helt ned til oplaselighedsproduktet(=konstantveerdi).

3. Angiv om den gennemsnitlige kritiske pH veaerdi for Hydroxylapatit er
hajere, lig med eller lavere i plakvaesken sammenholdt med
gennemsnitsvaerdien for menneskespyt og beskriv kort hvilke
konsekvenser det kan have i forhold til risiko for demineralisering og
mulighed for remineralisering af den underliggende emalje ved
syredannelse i plakken.

Grundet ionbyttereffekten vil koncentrationen af hhv. calcium og phosphat veere starre i
plakveesken idet disse ioner vil blive ophobet, som falge af den impermeable/lukket biofilm.
Som konsekvens af dette vil ionproduktet altsa vere starre i plakvaesken end spyttet, og derfor
vil den kritiske pH verdi dermed ogsa veere lavere i plakvaesken (arsagen til dette er forklaret
under forrige del spgrgsmal). Da den kritiske pH-vardi i plakvasken er lavere end spyttet
betyder dette, at der skal en starre syre eksponering til, far ionproduktet falder under
oplaselighedsproduktet og der dermed sker demineralisering. Og omvendt, skal der ikke sa stor
en pH forggelse (baseudskillese) til far pH overstiger den kritiske pH-veerdi, og ionproduktet
derved igen stiger over oplgselighedsproduktet og der derved sker remineralisering. Dette kan
umiddelbart lyder som en positiv ting, dog skal man veere opmarksom pa, at i biofilmen er
forholdene uforstyrret, forstaet pa den made, at der fx ikke findes nogen buffersystem der kan
“neutralisere” de organiske syre (sdsom laktat) som bakterierne producerer under deres
anaerobe metabolisme.
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