Metabolismul proteic



1. Degradarea AA: reactii in urma carora se obtin
intermediari ai metabolismului lipidelor si
glucidelor

— Decarboxilarea
— Transaminarea
— Dezaminarea oxidativa

2. Sinteza AA si a proteinelor



Decarboxilarea

* Reactie de degradare a aminoacizilor cu obtinere de amine biogene
e Catalizata de aa-decarboxilaze cu coenzima piridoxal fosfat (PLP)

R-GH-COOH ~ 5 = R-CH,=NH,

NH, amine biogene



Amine biogene

Histidina

Glutamina

Lizina

Ornitina

Serina

Cisteina

Tirozina

Dihidroxi-fenil-alanina

5-hidroxi triptofan

Histamina (vasodilatator)

GABA sau acidul y-aminobutiric (neurotransmitator)
Cadaverina (putrefactia organismelor, rol in biosinteza ADN)
Putresceina (putrefactia organismelor, rol in biosinteza ADN)
Etanolamina (componenta a fosfolipidelor)

Cisteamina sau tioetanolamina (componenta a coenzimei A)
Tiramina (hormon 1n contractia uterina)

Dopamina (participa la sinteza catecolaminelor)

Serotonina (participa la sinteza melatoninei, mediator chimic)




Transaminarea

Reactii reversibile care constau in
schimbul gruparii amino cu grupari
carbonil intre aa si cetoacizi

Participa toti aa (alfa-aa) in afara de
treonina si lizina

Participa urmatorii cetoacizi (alfa-
cetoacizi): piruvic, oxaloacetic si alfa-
cetoglutaric
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Transaminaze (aminotransferaze)
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SEMNIFICATIA CLINICA

Transaminazele se gasesc in mai multe tipuri de tesuturi.
Disfunctii ale organelor cauzeaza o eliberare a unor cantitati
anormale de transaminaze in fluxul sangvin:

Tesutul cardiac este bogat in GOT, valori crescute ale GOT
sunt asociate cu infarctul miocardic

Tesutul hepatic este bogat in GPT, valori crescute ale GPT
sunt asociate cu hepatitele infectioase

Nici unul dintre teste nu este specific.
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* Concentratia maxima tolerata in sange este 10-20 ug%

1. Surse de amoniac in organism :
— Grupari NH, rezultate din metabolismul aa

* Dezaminarea aa
* Hidroliza glutaminei si asparaginei
— Amoniacul din intestin
* Actiunea hidrolitica a bacteriilor asupra ureei si proteinelor intestinale

— Dezaminarea bazelor nucleotidice

* NH; din intestin ajunge la ficat prin sistemul port
* NH; produs in tesuturi este refolosit la sinteza de aa

2. Eliminarea amoniacului din organism se face prin doua mecanisme:
— Ciclul glutaminei
— Ciclul ureogenetic



* Glutamina este aa major din sistemul circulator
* Arerolul de a transporta amoniacul la/de la diferite tesuturi

* Glutamina din sange ajunge la ficat si rinichi unde este hidrolizata cu eliberare de
amoniac
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* Ciclul ureogenetic reprezinta procesul
metabolic prin care amoniacul este
transformat in uree pentru a fi eliminat
prin urina

* Arelocin cea mai mare parte in ficat

* Arelocin cantitate mica in creier

e Participa aa: arginina, ornitina, citrulina

* Proces metabolic puternic endergonic

* Secventa de reactii care duce la
formarea ureei:

1. Formarea carbamil fosfatului

2. Sinteza citrulinei

3. Sinteza acidului arginin succinic
4. Sinteza argininei

5. Hidroliza argininei
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Absenta unora dintre enzimele care catalizeaza reactiile metabolice ale
ciclului ureogenetic cauzeaza boli cum ar fi:

Hiperamoniemia este data de deficienta enzimelor: ornitin carbamoil
transferaza si carbamil fosfat sintetaza

Citrulinemia este data de deficienta de arginin succinat sintetaza

Aciduria arginino-succinica implica acumularea acidului argininsuccinic
data de deficienta enzimei arginin succinat liaza



Reglarea ciclului ureogenetic

1. Reglarea prin disponibilitatea substratelor, este
caracteristica proceselor, precum ciclul ureogenetic,
ce elimina compusii toxici din organism.

« Acest mecanism de reglare este asemanator
mecanismelor de reglare de tip ,,feed-forward*
(reglarea prin produs anterior) spre deosebire de
reglarea prin produs final ,feed-back" caracteristica
majoritafii proceselor din organism din care rezulta
compusi functionali.

« Capacitatea dietei bogate in proteine de a mari viteza

de functionare a ciclului ureogenetic este un exemplu
tipic de reglare de tip ,feed-forward".



Reglarea ciclului ureogenetic

2. Activarea allosterica a carbamilfosfat
sintetazeil | de catre N-acetilglutamat,
care este sintetizat in mod special n
vederea activarii acestel enzime, alte roluri
in organism fiind necunoscute.
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Reglarea ciclului ureogenetic

3. O alta cale de reglare este reprezentata
de inductia/ represia enzimelor ciclului
ureogenetic.

 Inductia enzimelor ciclului ureogenetic are
loc ca raspuns la situatiile ce necesita un
metabolism proteic crescut: dieta cu un
continut ridicat in proteine sau foame
prelungita.



Reglarea ciclului ureogenetic

3. In ambele situatii, scheletul de atomi de
carbon din structura aminoacizilor este
convertit la glucoza, iar azotul este
transformat in uree.

» In infometare, ficatul este organul care
menfine nivelul glicemiei.

* Aminoacizii constituenti ai proteinelor
musculare, reprezinta sursa majora de atomi
de carbon din gluconeogeneza, de aceea
excretia urinara de uree este crescuta in
aceasta stare.



O parte din azotul care se formeaza
prin dezaminarea oxidativa a aa este
utilizat la formarea

— creatinei

— fosfocreatinei

— creatininei

Creatina se fosforileaza formand
fosfocreatina - un compus macroergic,
cu rol important in biochimia
contractiei musculare

Precursorii creatinfosfatului sunt doi
aminoacizi, arginina si glicina, iar
sinteza sa are loc in trei etape,
localizate in trei organe diferite:

Prima etapa are loc in rinichi si consta
in transferul gruparii amidinice de pe
arginina pe glicina, arginin-glicin-
transamidinaza, cu formarea acidului
guanidinacetic si ornitinei
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Acidul guanido acetic (glicocianina) este transportat la ficat, S-adenozil-metionina (SAM),
rezultand creatina (acid metil guanidin acetic)
Sangele o transporta la muschi, unde sub actiunea ATP si a creatin fosfokinazei (CPK)

formeaza fosfocreatina.

Fosfocreatina, in muschi are rolul de
rezervor de grupari fosfat macroergic,
care asigura mentinerea concentratiei de
ATP

Energia pe care o inmagazineaza nu este
utilizata direct in procesul contractiei
musculare ci prin intermediul ATP. Acesta
se regenereaza rapid pe seama
fosfocreatinei in modul urmator:

Fosfocreatina + ADP — Creatina + ATP

Tn timpul efortului fizic, eliberarea ATP-
ului din creatin fosfat este mai rapida

decat formarea lui, pe seama glicolizei sau

lantului respirator.
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e Dozarea activitatii creatin fosfokinazei serice se efectueaza curent in laboratoarele
clinice, fiind utilizata pentru diagnosticul infarctului miocardic si distrofiile musculare.

e O parte din creatina (cca. 2% zilnic) este transformata neenzimatic in creatinina, printr-
o reactie de anhidrizare, care este eliberata in sange prin intermediul caruia, este
transportata la rinichi fiind eliminata prin urina.

e Deoarece toata cantitatea de creatinina este generata in muschi, nivelul creatininei
urinare este proportional cu masa musculara. Scaderea eliminarii urinare de creatinina
reflecta stari de distrofie musculara.

e De asemenea, deoarece productia si eliminarea din tesuturi a creatininei este
remarcabil de constanta, fac din determinarea sa, una din cele mai utile substante
utilizate in aprecierea clearanceului renal, metoda simpla, extrem de utila in investigarea
functiei renale.



Biosinteza aminoacizilor si caile de
degradare specifice

 Fiecare dintre ceil 20 de aminoacizi avand
structura unica, prezinta si cai diferite de
metabolizare.

* Dintre acestia doar 11 aminoacizi pot fi sintetizati
in organism, ceilalfi 9 sunt aminoacizi esentiali ce
sunt introdusi in organism prin dieta.

« Dintre aminoacizii ,neesentiali®, 10 sunt sintetizat;
in organism avand drept precursor glucoza pe
calea intermediarilor ciclului Krebs si glicolizel, si o
sursa de azot (amoniac rezultat din degradarea
compusilor cu azot si cel absorbit din intestin).



Bilosinteza aminoacizilor si caile de
degradare specifice

« Al 11-lea aminoacid, tirozina, este sintetizat
prin hidroxilarea fenilalaninel (aminoacid
esential).

* Din cel 10 aminoacizi ce sunt sintetizati din
glucoza, patru aminoacizi (serina, glicina,
cisteina si alanina) sunt produsi pe calea
glicolizeil.

* Intermediarii ciclului Krebs ce sunt produsi

din glucoza, cedeaza atomii de carbon in
vederea sintezel celorlalfi sase aminoacizi.
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Aminoacizi derivati din intermediari
ai glicolizei
» Patru aminoacizi sunt sintetizati din

iIntermediari ai glicolizel:

1. serina ce produce glicina si cisteina este
sintetizata din 3-fosfoglicerat;

2. alanina este formata prin transaminarea
piruvatului, produs al glicolizel.

Catabolismul acestor aminoacizi consta in
transformarea lor la piruvat sau intermediari ali
cali glicolitice/gluconeogenetice, sau pot fi
degradati pana la CO2.
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Aminoacizi derivati din intermediari
ai glicolizei

Serina are drept precursor intermediarul glicolizel, 3-

fosfoglicerat.

Intr-o prima etapa acesta este oxidat la 3—
fosfohidroxipiruvat, ce este apoi supus unei reactii de
transaminare formand fosfoserina, ce este
transformata apoi in serina sub actiunea
fosfoserinfosfatazei.

Calea majora de degradare a serinei este
reprezentata de transaminarea acesteia la
hidroxipiruvat, acesta este redus si apoi fosforilat la 2-
fosfoglicerat, intermediar al glicolizel.

2-fosfogliceratul este transformat in fosfoenolpiruvat si
apol in piruvat.
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Aminoacizi derivati din intermediari
ai glicolizei
» Exista doua puncte cheie in reglare, la

nivelul 3-fosfogliceratdehidrogenazeil si la
nivelul fosfoserinfosfatazei.

* Nivelul serinei este mentinut relativ
constant deoarece serina determina
represia 3-fosfogliceratdehidrogenazei si
inhibitia fosfoserinfosfataza.



Aminoacizi derivati din intermediari
ai glicolizei

Glicina este metabolizata in organism pe

diferite cai.

Este un aminoacid neesential produs din

serina printr-o reactie reversibila ce necesita
tetrahidrofolat.

Tetrahidrofolatul este o coenzima care
transfera un grup ce contine un atom de
carbon si provine de la acidul folic.

Glicina poate fi formata si prin degradarea
treonineil.
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Aminoacizi derivati din intermediari
ai glicolizei
» Glicina poate fi degradata pe doua cai
majore Tn organismul uman:

1. Transformarea glicinei in serina sub
acfiunea serinhidroximetiltransferazel,
serina este transformata apoi in piruvat;

2. Glicina este convertita la glioxilat, sub
acfiunea unei oxidaze, ce este oxidat mal

departe fie la oxaloacetat fie la CO2 si
H20.



Aminoacizi derivati din intermediari
ai glicolizei
* Glicina este un aminoacid implicat intr-o
serie de cal anabolice:
— sinteza hemului,
— glutationulu,
— creatinel,

— bazelor purinice
— sarurilor biliare.



Aminoacizi derivati din intermediari
ai glicolizei
Cisteina este sintetizata avand drept precursori serina

(cu scheletul de atomi de carbon si azot), sulful
provine din metionina (aminoacid esential).

Deoarece sinteza cisteinei are drept precursor
metionina, aminoacid esential, acesta devine si el
aminoacid esential, daca aportul prin dieta este
scazut.

Prin degradarea cisteinei, azotul se elimina prin urina
sub forma de uree, iar sulful se elimina ca sulfat.

Alanina este sintetizata din piruvat prin transaminare,
reactie catalizata de catre alaninaminotransferaza
(ALAT) si poate fi convertita inapoi la piruvat prin
aceeasi reactie reversibila.
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Aminoacizii derivati din intermediari

\F

AN N N

ai ciclului Krebs

Aminoacizi derivati din a-cetoglutarat

Glutamatul se sintetizeaza din a-cetoglutarat prin
transaminare sau prin reactia catalizata de
glutamatdehidrogenaza, reactii reversibile ce permit
catabolismul glutamatului prin parcurgerea in sens invers a
acelorasi cai.

In ficat a-cetoglutaratul formeaza malat care pe calea

gluconeogenezei formeaza glucoza.

Glutamatul serveste drept precursor in sinteza altor
aminoacizi precum glutamina, prolina si arginina.

O alta functie importanta este aceea de precursor in sinteza
glutationului (ce protejeaza celulele de stresul oxidativ).

Glutamatul functioneaza la nivelul sintemului nervos ca si
neurotransmitator de tip excitator
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Aminoacizii derivati din intermediari

ai ciclului Krebs

Aminoacizi derivati din a-cetoglutarat

Glutamina este sintetizata din acid glutamic prin
reactia catalizata de glutaminsintaza.

Aceasta difera de reactia de dezaminare a
glutaminei la acid glutamic (catalizata de
glutaminaza), reactie importanta la nivelul
rinichiului, unde amoniacul produs se elimina in
urind scazand astfel aciditatea urinara S
utilizarea rezervel alcaline a organismului (in
special ionii de sodiu si potasiu).

Glutamina prin dezaminare sub actiunea
glutaminazel reface glutamatul.



Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

1. Aminoacizi derivati din a-cetoglutarat

v Arginina este sintetizata din glutamat,
acesta prin transaminare formeaza
ornitina, intermediar al ciclulul
ureogenetic ce prin parcurgerea etapelor
acestui ciclu, formeaza arginina care este
scindata ulterior in ornitina si uree.
Ornitina in exces este transformata in
glutamat.
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Aminoacizii derivati din intermediari

ai ciclului Krebs

Aminoacizi derivati din a-cetoglutarat

Arginina formeaza oxid nitric (NO) si citrulina,
prin reactia catalizata de NO sintaza.

NO este un mesager cu diverse functi in
organism: vasodilatatie, neurotransmitator,

participa la indepartarea celulelor tumorale si a
parazitilor.

NO patrunde la nivelul celulelor musculare
netede, stimuleaza productia de cGMP prin
stimularea guanilat ciclazel, ceea ce are drept
rezultat relaxare musculara si vasodilatatie.
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Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

1. Aminoacizi derivati din a-cetoglutarat

v’ Prin degradarea aminoacizilor scheletul lor
de atomi de carbon este convertit in: CO2; si
compusi de la care se obtine glucoza in ficat:
piruvat si intermediari ai ciclului Krebs (a-
cetoglutarat, succinil CoA, fumarat si
oxaloacetat).



Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

v" Aminoacizii sunt considerati glucogenici
daca atomii lor de carbon pot fi convertiti la
glucoza, corpi cetonici sau precursori ai
acestora. acetoacetat si acetilCoA.

v' Aminoacizii cetogenici sunt acei aminoacizi
al caror schelet de atomi de carbon poate fi
convertit la acetilCoA sau acetoacetat.

v Céativa aminoacizi pot forma atat glucoza cat
si acetilCoA sau corpi cetonici, acesti
aminoacizi fiind atat glucogenici cat si
cetogenici.



Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

- In perioade de abundenta calorica,
piruvatdehidrogenaza converteste piruvatul in
acetilCoA si formarea de depozite de corpi cetonici
sau grasimi.

+ In perioadele interprandiale insa, aminoacizii ce
sunt degradati la piruvat sunt conS|dera§| a fi
glucogenici deoarece ficatul converteste piruvatul
la glucoza reactia de conversie la acetilCoA (deci
nici corpi cetonici) este inactiva.

* Aminoacizii care sunt sintetizati din intermediari al
glicolizei produc piruvat atunci cand sunt
degradat].



Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

* Histidina nu poate fi sintetizata in
organism.

* Prin degradarea ei, cinci din atomii de
carbon sunt transformati in glutamat si
apol in a-cetoglutarat (intermediar al
ciclului Krebs).



Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

Cativa aminoacizi esentiali contin atomi de
carbon ce sunt convertifi la piruvat sau
Intermediari ai ciclului Krebs.

Triptofanul produce alanina ce este apol
transformata in piruvat.

Metionina, treonina, valina si izoleucina
formeaza succinilCoA, iar fenilalanina
formeaza acid fumaric.

Deoarece piruvatul si intermediarii ciclului
Krebs formeaza glucoza din piruvat, acesti
aminoacizi sunt glucogenici.



Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

Cativa dintre aminoacizii esentjall
glucoformatori, contin si atomi de carbon ce
produc corpi cetonici.

Triptofanul, izoleucina si treonina produc
acetilCoA, iar fenilalanina produce
acetoacetat.

Acesti aminoacizi sunt atat glucogenici cat i
cetogenici.

Doi dintre aminoacizii esentiali, lizina i
leucina sunt strict cetogenici. EiI nu produc
glucoza.
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Aminoacizii derivati din intermediari

ai ciclului Krebs

« Rolul vitaminel B12, tetrahidrofolatului si S-
adenozilmetioninei in sinteza si degradarea
aminoacizilor, consta in transferul unei unitati ce
contine un atom de carbon de la un compus la

altul.

« Acest atom de carbon se poate prezenta sub
diferite nivele de oxidare: COZ2 este transferat de
catre biotina, celelalte unitati de atomi de carbon,
cu nivel mai mic de oxidare decat cel al CO2 sunt
transferate prin reactii ce implica tetrahidrofolat
(FH4), vitamina B12 si S-adenozilmetionina

(SAM).



Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

 Tetrahidrofolatul (derivat din acidul folic)
obtine gruparea cu un atom de carbon de
la serina, glicina, histidina, formaldehida.

» Aceste grupuri cu un atom de carbon
atastate la tetrahidrofolat, sunt cunoscute
sub denumirea de rezervor de unitafi de
carbon.



Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

Unitatile de un atom de carbon transportate de
tetrahidrofolat sunt transferate:

* pe deoxiuridin monofosfat (dUMP) pentru a
forma deoxitimidin monofosfat (dTMP);

* pe glicina pentru a forma serina;

e precursorilor bazelor purinice pentru a forma
atomii de carbon C2 si C8 din structura bazelor
purinice;

e -vitaminei B12.



Aminoacizii derivati din intermediari
ai ciclului Krebs

Vitamina B12 este implicata in doua reaciii:
 participa la rearanjamentul gruparii metil din
structura metilmalonilCoA pentru a forma

succinilCoA,;

 transfera o grupare metil, de la tetrahidrofolat
la homocisteina;

 SAM, sintetizata din metionina si ATP,
transferul gruparii metil unor precursori din
sinteza creatinel, fosfatidilcolinel, epinefrinel,
melatoninel si nucleotidelor metilate
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Patobiochimie Malabsorbtiile
ereditare ale aminoacizilor

Exista doua categorii principale de afecfiuni:
1. Aminoacidopatii prin disfunctie epiteliala,
ce determina o acumulare in organism a

unuia sau mal multor aminoacizi sau a
metabolitilor lor.

2. Aminoacidopatii prin defect al sistemului
de transport care interfera cu absorbtia la
nivel intestinal si/sau reabsorbtia tubulara
renala.



Patobiochimie Malabsorbtiile
ereditare ale aminoacizilor

Sindromul Kwashiorkor

» boala cauzata de deficienta proteica din dieta
» oboseala musculara,

» scaderea concentratiei proteinelor plasmatice, in
special a albumineil,

» crestere a lichidului interstitial cu aparitia edemelor
si a distensiei abdominale.

» scadere a capacitatii de sinteza a enzimelor
digestive datorata scaderii fondului de aminoacizi
necesari sintezei proteice



Patobiochimie Malabsorbtiile
ereditare ale aminoacizilor

Malabsorbtia triptofanului

» se datoreaza tulburarii transportului
epitelial al triptofanului.

» Triptofanul neabsorbit este supus
metabolizarii bacteriene la nivelul
intestinului si formeaza metaboliti precum
iIndigotina (conjugarea a doua molecule
iIndican) care determina coloratia albastra
a scutecelor (boala scutecelor albastre).



Patobiochimie Malabsorbtiile
ereditare ale aminoacizilor

Malabsorbtia metioninei

» se evidentiaza prin testul de incarcare
orala ce determina o diaree profuza,
cresterea eliminarii prin fecale si urina a
metabolifilor bacterieni ai metioninel in
special acidul a-hidroxi-butiric.

» Acest lucru explica atat sindromul diareic

(prin efect osmotic) cat si mirosul
particular (de hameil) al urinel.



Patobiochimie Malabsorbtiile
ereditare ale aminoacizilor

Sindromul Lowe are la baza un deficit de
transport al lizinei si argininei si se
caracterizeaza prin retardare mintala,
cataracta si insuficienta renala.

Iminoglicinuria familiala (boala Joseph)

un defect de transport al glicinei si
iminoacizilor (prolina si hidroxiprolina).
eliminarea urinara crescuta a acestor

aminoacizi fara a se semnala manifestari
clinice.



Patobiochimie Malabsorbtiile
ereditare ale aminoacizilor

* Intoleranta la proteine ce contin lizina
reprezinta un defect de transport intestinal
al aminoacizilor dibazici ce nu traverseaza
membrana bazala a enterocitului.

« Se manifesta prin tulburari de crestere,
greata, varsaturi, diaree.



Patobiochimie Defecte in utilizarea
scheletului atomilor de carbon

Fenilcetonuria se datoreaza in forma “clasica” unui
defect in sinteza partii proteice a fenil-
alaninhidroxilazei, iar in forma atipica defectul este la
nivelul sintezei coenzimei (tetrahidrobiopteridina).

Fenilalanina care se acumuleaza este transformata
prin transaminare in acid fenilpiruvic si din acesta se
formeaza acid fenilacetic, acid fenil-lactic si fenil
acetilglutamina.

Acestia sunt compusi toxici in special pentru creier, la
nivelul caruia se produc demielinizari ireversibile si
leziuni ce determina “idiotia fenlipiruvica”.

Sunt inhibate tirozinhidroxilaza si triptofanhidroxilaza,
fiind afectata sinteza serotoninei si L-DOPA.



Patobiochimie Defecte in utilizarea
scheletului atomilor de carbon

Alcaptonuria este datorata unui defect in
biosinteza homogentizatoxidazel, enzima implicata
In catabolismul fenilalaninei si tirozinei.

Acidul homogentizic se acumuleaza in sange si
este eliminat prin urina.

Acesta se autooxideaza in contact cu aerul

formand un pigment de culoare inchisa ce pateaza
scutecul copilulul afectat.

Dupa 30 ani, acumularea cronica a pigmentilor la
nivelul cartilagiilor determina aparitia durerilor
articulare artritice.



Patobiochimie Defecte in utilizarea
scheletului atomilor de carbon

Urina cu miros de arfar este o boala
datorata activitatii scazute a complexului
multienzimatic al a-cetoacid-
dehidrogenazel, enzima implicata in
metabolismul aminoacizilor cu catena
ramificata (valina, leucina, izoleucina).

a-cetoacizilor corespunzatori, cu efecte
toxice.



Patobiochimie Defecte in utilizarea
scheletului atomilor de carbon

Aciduria metilmalonica este cauzata de deficitul In
conversia metilmalonil-CoA la succinil-CoA.

Defectul genetic este localizat la nivelul sintezel

din vitamina B12 a coenzimei implicata in aceasta
reactie.

Se acumuleaza acil metilmalonic si cetone cu
catene lungi, avand drept consecinta manifestari
clinice precum hipotonie, hepatomegalie,
osteoporoza.

Formele severe se caracterizeaza prin coma Si
soc in primele saptamani de viata.



Patobiochimie Defecte in utilizarea
scheletului atomilor de carbon

Hiperoxaluria se caracterizeaza prin excretia
urinara a unor cantitati mari de acid oxalic,
nefrolitiaza si insuficienta renala.

Cauza este reprezentata de activitatea
scazuta a enzimei a-cetoglutarat-
carboxiligaza implicata in catabolismul
glicinei, avand drept consecinta formarea
acidului oxalic ce se depune la nivelul
rinichiului sub forma oxalatului de calciu.



Patobiochimie Defecte in utilizarea
scheletului atomilor de carbon

 Albinismul este o0 boala ce se datoreaza
deficitului de tirozinhidroxilaza (Cu-
dependenta), enzima implicata in

conversia tirozinel la melanina (la nivelul
melanocitelor).

* Indivizii cu albinism prezinta absenta
pigmentului la nivelul tegumentelor, parului
si ochilor, precum si fotosensibilitate.



