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Holesterol

nujno potreben - potrebna
homeostaza holesterola v celici in
organizmu

+ sinteza holesterola je natancno
uravnavana

- HMG-CoA-reduktaza

holesterola ne razgrajujemo ampak ga
izloCamo z Zol¢em v obliki Zol¢nih
kislin in nekaj prostega holesterola
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Biosinteza Zolénih kislin

7a-hidroksilaza

holesterol + NADPH + O, =———p 7-hidroksiholesterol + NADP++H,0

Reakcija s 7o-hidroksilazo je prva reakcija pri
pretvorbi holesterola v Zol¢ne kisline.

+ doloca hitrost biosinteze Zolénih kislin

Biosinteza Zolénih kislin

holesterol

0, + NADPH

vitamin C (kofaktor)

7o-hidroksilaza NADP*

primarne Zoléne k.
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tholesterol inducira sintezo 7o-hidroksilaze

+Zolcne kisline zmanjSajo sintezo 7a-hidroksilaze

tavrin glicin
HN-C-C—s0; HN-C—C0o0"
H H, H,
CoASH . CoASH
tavroholat 50

?H’H.k

HO OH HO™

Zolé

+ Sestava:
- fosfatidilholin (fosfolipid)
- soli Zolénih kislin
- holesterol

* Nastanek v jetrih

- shrani se v Zoléniku
- izloca se v dvanajstnik
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Steroidni hormoni

+ Izhodna spojina za sintezo je holesterol
+ Biosinteza poteka v steroidogenih tkivih:
- skorji nadledvicne Zleze
- spolnih Zlezah
- placenti

- razen v steroidogenih tkivih poteka biosinteza
tudi v nekaterih neklasiénih endokrinih tkivih
(npr. v mascevju iz prekurzorjev adrenalnega
izvora)
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(b) Steroid hormones made primarily in gonads
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Synthesis of Steroid Hormones

@ (1) loss of six carbons from side chain cleavage
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an intermediate in the synthesis
of many steroid hormones
adrenalcortical hormones: cortisol
aldosterone

@ (2) 21-hydroxylation
’(3) 11p-hydroxylation
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Biosinteza steroidnih hormonov

Steroidni hormoni

+ sinteza v mitohondrijih in ER

* uravnavanje poteka na ravni sinteze

* hormoni difundirajo skozi membrano in iz
celice

+ v krvi se veZejo na proteinske prenasalce
(specifiéne prenasalce ali albumin)

+ delujejo na tarcne celice (tiste, ki imajo
receptorje za steroidne hormone)

Steroidni hormoni

znadilnosti razgradnje

- sesalci nismo sposobni razgraditi
steroidnega jedra

- steroidni hormoni se izlocajo iz
organizma z urinom kot
glukuronidi ali sulfati




Kongenitalna adrenalna holesterol

hiperplazija (CAH) |
dezmolaza l NADPH, O,
pregnenolon
progesteron

170-hidroksiprogesteron

Cyp21A2 l
adrenalni androgeni

aldosteron kortizol

Vitamina D

HO 3 577 —— 5
7-Dehydrocholesterol 2steps (in skin) 3

Cholecalciferol (vitamin D3)

Nastanek aktivne oblike
vitamina D

HC

1step in the liver
1 step in the kidney

Cholecalciferol (vitamin D3) 1,25-Dihydroxycholecalciferol

(1,25-dihydroxyvitamin D3)

Nevrosteroidi

- Steroidi, ki se sintetizirajo v moZganih iz holesterola,
nastalega /1 situ ali iz prekurzorjev iz perifernih tkiv

- Nevrosteroidi niso posebni zaradi strukture (npr.
DHEA, pregnenolon, njuna sulfata, alopregnanolon), saj
nastajajo tudi drugje v telesu,ampak zaradi mesta
sinteze in naéina delovanja

- Delujejo kot avtokrini ali parakrini hormoni (na npr.
GABA receptorje)

Se Se spomnite ....

- kakSna je struktura holesterola
n njegovih derivatov

-kaj je znacdilno za strukturo
bioloskih detergentov

-kaksna je vloga Zol¢nih Kislin pri
prebavi

- kako delujejo steroidni hormoni
na tarcne celice

- splosne reakcije, ki jo katalizirajo
monooksigenaze

- katere pomembne reakcije
katalizitajo citokromi P450




