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Biokemi eksamen 2020

Almen biokemi:

Opgave 1

Udviklingen igennem en leengerevarende faste kan opdeles i fire faser: en postprandial fase, en
postabsorptiv fase, proteinfasen samt ketonstoffasen. Disse faser vil let gennemgés ud fra de
forskellige vaev med fokus pa faste, hvorfor den forste fase ikke vil gés i detaljer med.

Leveren vil i den postprandiale fase, altsd lige efter et maltid, optage glukose og syntetisere og lagre
glykogen. Overstiger glukoseintaget kroppens behov, og er glukogenlagrene fulde, vil leveren
udfere glykolyse og forsyne sig selv med ATP ved glukoseforbrending.

I den postabsorptive fase vil leveren opretholde blodglukoseniveauet ved at danne glukose via
glykogenolyse. Denne vil falde med tiden og erstattes af glukoneogenesen, som vil omdanne
pyruvat til glukose og derved producere og forsyne blodet med glukose.

I proteinfasen er det altsé glukoneogenesen der forsyner vaev med glukose. Her er det primaert
nedbrydning af muskelprotein, der sorger for leveren fortsat kan danne glukose. Leveren danner
ATP fra fedtsyreoxidation, men vil ogsd omdanne acetyl-CoA til acetoacetat og beta-
hydroxybutyrat, ogsa altsa ikke lave TCA-cyklus. Disse ketonstoffer kan hjernen og muskler
benytte som energi.

I ketonstoffasen vil leveren primart producere ketonstoffer til hjernen, og lave glukoneogenese, dog
meget nedsat, ud fra glycerol og meget lidt ud fra aminosyrer, idet muskler benytter ketonstoffer
som braendstof og ikke nedbryder protein s& meget leengere pa dette tidspunkt.

Muskler vil 1 den postprandiale fase optage muskler via den insulinath@ngige GLUT4 transporter.
Musklerne vil, ligesom leveren, syntetisere glykogen.

I den postabsorptive fase vil musklernes protein begynde at blive nedbrudt til aminosyrer, saledes at
glukoneogenesen kan forlebe. Musklerne kan derved benytte den noget af den dannede glukose fra
glukoneogenesen som energikilde.

I proteinfasen fortsaetter muskelprotein med at vare kilden til aminosyrer, som kan bruges 1
dannelse af glukose i1 glukoneogenesen. Senere 1 denne fase vil dette dog ophere, idet ketonstoffer
bliver mere tilgengelige, og musklerne kan bruge disse som energikilde, 1 stedet for glukose.

I ketonstoffasen vil kun en lille del aminosyrer benyttes til at drive glukoneogenesen.

Fedtvav vil ved fald i insulin (ved fravaer af mad) nedbryde triacylglycerol (TAG) til glycerol og
fedtsyrer via lipolysen. Disse fedtsyrer kan sa oxideres 1 leveren og benyttes som energikilde,
hvilket sker 1 den postabsorptive fase. Derudover vil lipolysens dannede glycerol kunne benyttes til
dannelse af glukose i1 glukoneogenesen. Det skal fastslds at fedtvev ikke har enzymet
glycerokinase, som fosforylerer glycerol til glycerol-3-phosphat, men dette enzym har leveren. Det
er vigtigt for at glycerol kan indgé i glukoneogenesen. Da fedtvev er den storste kilde til TAG, er
dette vaev vigtigt for glukoneogenesen under faste.

I ketonstoffasen vil glycerol vare hovedkilden til glukosedannelse via glukoneogenesen. Dog vil
denne proces ikke forlgbe i sa stor grad laengere pa dette tidspunkt.

Hjernen vil ved langvarig faste g over til at benytte ketonstoffer som energikilde, i stedet for
glukose. I proteinfasen vil leveren som sagt omdanne acetyl-CoA til ketonstofter, og hjernen vil
begynde at inducere ketonstofnedbrydende enzymer.

I ketonstoftasen vil sterstedelen af hjernens energibehov kunne daekkes af ketonstofferne.
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Erythrocytter har ingen mitokondrier og er nadsaget til at bruge glukose som energikilde. Dette gor
de vha. coricyklus, hvor 1 glukose kan omdannes til 2 laktat. 2 laktat kan tilbagedannes til 1 glukose
af leveren under brug af ATP og GTP. Coricyklus kerer uendret under faste, idet de anaerobe vav
selv forsyner leveren med den mangde laktat, der skal benyttes til at dekke glukosebehovet, samt
fordi energien fés fra fedtsyreoxidation.

Opgave 2

a)

Glycerol -> glycerol-3-P -1ATP
Glycerol-3-P <=> dihydroxyacetone-P + 1 NADH = 1,5 ATP

Dihydroxyacetone-P <=> 3-P-glyceraldehyd

3-P-glyceraldehyd <=> 1,3-di-P-glycerat + 1 NADH = 1,5 ATP
1,3-di-P-glycerat <=> 3-P-glycerat +1ATP
3-P-glycerat <=> 2-P-glycerat

2-P-glycerat <=> phosphoenolpyruvat

Phosphoenolpyruvat -> pyruvat + 1 ATP

Pyruvatdehydrogenase: +1 NADH = 2,5 ATP

Pyruvat -> acetyl-CoA + CO:

TCA-cyklus + 3 NADH = 7,5 ATP

-> 2 CO: + 1 FADH: = 1,5 ATP
+1ATP

| alt: 16,5 ATP

Overordnet kan det altsa siges at glycerol omdannes til dihydroxyacetone-phosphat, som sé kan
indga i glykolysen ved dannelse af pyruvat, og s& indga i TCA-cyklus. I alt dannes 16,5ATP.

b)

Nér de reducerede coenzymer NADH og FADH: reoxideres under dannelse af ATP, sker det med
1/2 O.. Da der i alt er 6 NADH og 1 FADH:, som skal reoxideres, ma der nedvendigvis dannes
7-0,5=3,5 O: ved den oxidative fosforylering.
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Oral biokemi:
Opgave 3

a)

Pellikeldannelse sker pa rene emaljeoverflader, ved tilstedeverelse af spyt.

For emaljen eksponeres til spyt, vil dens overflade vere netto negativt ladet, idet hydroxylapatit
krystallernes phosphat-ioner vil vende ud mod overfladen.

Denne negative ladning vil elektrostatisk tiltrekke de positivt ladede calciumioner i spyttet, nar
emaljen eksponeres overfor spyttet. Calciumionerne binder til phosphationerne, og danner “ion-
dobbeltlaget” i pelliklen. Dog er pelliklen ikke dannet endnu.

Calciumionernens binding til emaljeoverfladen vil forarsage et skift i overfladeladningen, som nu
vil veere netto positivt ladet.

Denne positive ladning vil nu tiltrekke negativt ladede proteiner og glykoproteiner.

Nogle af de forste proteiner, der binder til ion-dobbeltlaget, er statherin (som er et phosphorprotein)
samt sure prolin-rige proteiner. Sidstnaevnte vil vaere det kvantitativt dominerende protein i den
ferdigdannede pellikel.

Andre tidlige proteiner, som binder til den tidlige pellikel er MUCS5B (en mucin) og histatin.
Senere vil flere proteiner og glykoproteiner binde, sdsom lysozym, sIgA, cystatin, laktoferrin,
amylase, glukosyltransferase og kulsyreanhydrase.

Pelliklen er etableret allerede ved forste proteins binding til ion-dobbeltlaget.

b)

Da proteinerne, som binder til pelliklens ion-dobbeltlag er negativt ladede, vil pelliklen have en
negativ nettoladning pa overfladen. Dette er problematisk, idet bakterierne, som typisk vil befinde
sig 1 mundhulen, ogsa er negativt ladede pa overfladen. Disse vil altsé ikke tiltreekke hinanden
elektrostatisk.

Bakterierne vil befinde sig ca. 10nm fra pelliklen, hvor de vil vare 1 balance mellem
frastedningskrafterne og tiltreekningskrefterne. Herfra vil de kunne danne en svag initial binding,
som er nem at bryde igen. Hvis bindingen ikke brydes, kan bakterien lave sterkere bindinger,
sdsom calciumbroer, hydrofobe bindinger og polymerbroer.

Polymerbroer dannes ved bakteriers adhasiner (enten fimbriae eller afimbriale adhaesiner)
genkender sekvenser i molekyler i pelliklen (sdsom kulhydratgrupper eller proteiner), og binder
specifikt til dem. Disse polymerbroer kan ogsé dannes indbyrdes mellem bakterier, hvor det kaldes
co-adharance (hvis den ene eller begge bakterier er bundet til pelliklen) eller co-aggregering (hvis
inden af bakterierne er bundet til pelliklen).

Ved stabil binding af en bakterie til pelliklen, kan bakterien begynde at spalte glykoproteiner fra
pelliklen vha. ekstracellulere enzymer, og derved bruge dem 1 bakteriemetabolismen.
Glykoproteinerne kan ogsé indga i den ekstracellulere matrix (ECM).

Herefter dannes der mikrokolonier af bakterier vha. co-aggregering og co-adharance. Samtidig
fortsatter binding af andre bakterier til den resterende blottede pellikel.

Kolonisatorerne modner biofilmen ved at danne mere ECM og ved vekst.

Nar kolonien vokser, vil nogle metabolisme produkter fra én bakterie kunne bruges som naring for
en anden, bakterierne begynder at signalere til hinanden og der vil ske en @ndring 1 biofilmen, som
vil blive mere anaerob og mindre permeabel.
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Biofilmen pé tandoverfladen siges at vare velorganiseret, idet bakterierne binder til pelliklen 1 et
bestemt raekkefolge, si den til slut viser stor diversitet mikrobielt.

Typiske primare kolonisatorer vil vare S. sanguinis, S. oralis, S. mitis, S. gordonii og A. naeslundi.
Hyvis biofilmen bliver cariogen og sur vil bakterier som S. mutans, Lactobillus, Actinomyces og
Veillonella spp. typisk kunne findes.

c)

Sukrose er et disakkarid bestdende af ét glukosemolekyle og ét fruktosemolekyle, bundet sammen
med en glykosidbinding. Denne binding er meget energirig (ca. 1 ATP kan hestes ved spaltning).
Ved spaltning frigives glukose og fruktose, som bakterierne bruger enten til kulhydratmetabolisme
(og derved som naring) eller til dannelse af polysakkarider. Der er tre typer ekstracellulaere
polysakkarider (EPS), som kan dannes ud fra dette: dextraner og mutaner, som dannes ud fra
glukose, samt levaner, som er fruktose polymerer. Disse vil udgere en stor del af den
ekstracelluleere matrix (ECM), som vil gere biofilmen mere struktureret, stabil og anaerob, samtidig
med den bliver mindre permeabel. Ved sukrose tilstedevearelse vil EPS dannes hurtigt.

Nogle bakterier kan ogsa danne intracellulare polysakkarider (IPS) ud fra sukrose, som derved kan
fungere som et lager af polymerer.

Nogle bakteriers enzymer favoriserer sukrose, hvorfor sukrose vil vaere den foretrukne kilde til
glukose og fruktose for mange bakterier. ECM dannes hurtigere og tykkere ved hgj tilstedevarelse
af sukrose.

Opgave 4

a)

For at udvinde ATP fra kulhydrater, udferer bakterierne glykolyse, hvor glukose omdannes til 2
pyruvatmolekyler.

Hvis der ikke er ilt til stede, kan NADH ikke reoxideres til NAD+ 1 respirationskaden. Derfor
omdannes pyruvat i stedet til laktat vha. laktatdehydrogenase, og far derved reoxideres NADH til
NAD+, som er nadvendigt for at en ny omgang glykolyse kan forega.

Pyruvat kan ogsd omdannes til andre syrer (sdsom eddikesyre, myresyre, propionsyre og smersyre)
vha. andre enzymer.

Denne syredannelse vil fore til et fald 1 pH intracellulert. Det er vigtigt at bakterien skiller sig af
med denne syre, for at undgé celleded.

Om der dannes laktat eller en anden syre, athenger af sukkertilstedevarelsen.

Ved lav tilgengelighed af sukker vil der ogsa vere lav koncentration af fruktose-1,6-bisfosfat og
glyceraldehyd-3-fosfat, hvilket vil fore til en aktiv pyruvatformatlyase. Dette enzym vil katalysere
dannelsen af eddikesyre og myresyre, og ogsa danne en ekstra ATP samt ethanol. Eddikesyre er en
svagere syre end laktat, og er ogsd i tilstedevaerelse af myresyre, hvilket gor den ikke sé let
dissocieres ved lavt pH. Derfor sker der ikke s stort et pH fald 1 plakvasken. Desuden danner
nogle arter smorsyre og propionsyre ved lav sukkertilstedevarelse, men dette vil heller ikke ende 1
sa markant et pH fald som laktatdannelse.

Ved hgj tilgengelighed af sukker vil der ogsa vere hej koncentration af fruktose-1,6-bisfosfat og
glyceraldehyd-3-fosfat. Ferstnavnte vil stimulere laktatdehydrogenasen, mens sidstnavnte vil
hamme pyruvatformatlyasen. Derved dannes laktat ud fra pyruvat, og der vil ske et fald i pH, sterre
end faldet ved myre- og eddikesyredannelsen.
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b)
I plakvesken er den kritiske pH mht. hydroxylapatit (HAp) omkring pH 5,0. Denne verdi varierer
dog fra person til person. Ved denne pH vil HAp hverken udfaldes eller opleses.

c)

Spyt har 3 buffersystemer til af begraense pH fald: bikarbonatbufteren, phosphatbufferen og
proteinbufferen.

Buffersystemer virker bedst ved pH = pKa.

Bikarbonatbufferen virker bedst ved pH 6,1 og 1 stimuleret spyt. Den fungerer ved at neutralisere
syre, ved at bikarbonationer binder protoner og danner kulsyre, ved dissorciering af vand og CO..
Phosphatbufferen virker bedst ved pH 7 og 1 ustimuleret spyt. Nir pH stiger, kompenserer denne
ved at binde protoner til hydrogenphosphat og derved danne dihydrogenphosphat.

Proteinbufferen virker bedst ved pH 5-9, men er typisk kun aktiv nér de to andre buffersystemer er
ineffektive, altsa ved lave pH vardier (pH 5). Den virker ved at spytproteiner bufrer nar pH @&ndres
ift. deres isoleketriske punkt.

Det er sandsynligvis sidstnavnte, der vil vaere af storst verdi 1 dette tilfelde, idet plakken er modnet
og pH sandsynligvis er faldet betydeligt.

Derudover indeholder spyttet glykoproteiner (sdsom agglutinin, mycin og sIgA), som kan
agglutinere bakterier, som ikke er bundet til overflader. Ved oral clearance skylles disse bakterier s&
vak og synkes, saledes de ikke kan indgé i1 koloniseringen og bidrage til et yderligere pH fald.

Oral clearance hjelper ogsa med at fjerne storre mangder af kulhydrater, som ellers ville kunne
indgé 1 bakteriernes metabolisme.

d)

For at de demineraliserede emaljeomrader skal kunne blive remineraliseret, ma pH i plakvesken
overstige den kritiske pH mht. HAp, som typisk vil vare 5,0. Derudover skal ionaktivitetsproduktet
1 plakveesken mht. HAp overstige opleselighedsproduktet 1 plakveaesken mht. HAp. Ved pH 5,1
burde der allerede kunne udfaldes mineral og emaljen kan remineraliseres, og remineralisering ses
garanteret ved eksempelvis pH 6, hvis ionaktivitetsproduktet er hgjere end opleselighedsproduktet.
De- og remineralisering ift. kritisk pH 1 plakvasken kan illustreres med en Stephan-kurve.



