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Analizata si aprobata la sedinta catedrei

din 27.01.2020, proces verbal nr. 14

Sef Catedra de biochimie si biochimie clinica,
conf. universitar, dr. hab. st. med.

Olga Tagadiuc

Indicatia metodica nr. 1

Tema: Lipidele: clasificarea, structura, rol biologic. Digestia si
absorbitia lipidelor in tractul gastrointestinal

Experienta 1. Identificarea acizilor biliari - reactia Petencofer

Principiul reactiei. La interactiunea acizilor biliari cu oximetilfurfurolul (derivat din
zaharozd sub actiunea acidului sulfuric concentrat) se formeaza un complex de
culoare rosie-violeta.

Modul de lucru. Intr-o eprubeti uscati se introduc:

Reagenti Cantitate
Bila 2 picaturi
Zaharoza 20% 2 picaturi
Continutul eprubetei se agita.
Acid sulfuric concentrat 5-6 picaturi
Rezultat:
Concluzii:
intrebari pentru autopregitire

1. Rolul biologic al lipidelor. Lipidele de interes farmaceutic. Clasificarea lipidelor.

2. Triacilgliceridele (grasimile neutre) — structura si proprietatile. Acizii grasi ca componenti ai
trigliceridelor — clasificarea si structura.

3. Fosfolipidele (glicerofosfolipidele si sfingofosfolipidele) — clasificarea, structura, proprietatile si
rolul biomedical.

4. Glicolipidele (cerebrozidele, sulfolipidele, gangliozidele) — clasificarea, structura, proprietatile si
rolul biomedical.

5. Colesterolul si colesteridele - structura, proprietdtile si rolul biomedical.

6. Membranele biologice ca structuri lipidice — structura (stratul bilipidic, componenta proteica si
glucidica), caracteristicile (fluiditatea, permeabilitatea selectiva, mobilitatea, asimetria etc.) si
functiile.

7. Digestia si absorbtia lipidelor in tractul digestiv. Enzimele digestive. Acizii biliari — structura,
rolul lor in digestia lipidelor si utilizarea lor in medicina.

8. Resinteza lipidelor in epiteliul intestinal. Soarta lipidelor resintetizate.

9. Lipoproteinele plasmatice (chilomicronii, VLDL, LDL, HDL), rolul lor biomedical.
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Problemele de situatie

1. Uleiurile vegetale reprezinta trigliceride lichide, iar grasimile animale — trigliceride solide. Scrieti
structura unui triacilglicerol prezent in ulei si a unui triacilglicerol prezent in grasimea animala.
Alcatuiti denumirile lor rationale.

2. Care acizi grasi sunt indispensabili organismului uman? Scrieti structura lor. Care sunt
principalele surse alimentare de acizi grasi indispensabili?

3. Scrieti reactia catalizata de fosfolipaza A> pancreatica, indicati denumirile substratului si ale
produselor reactiei. Veninul cobrei si al albinelor contine fosfolipaza A;. Cum afecteaza enzima
nominalizata persoanele muscate?

4. Care sunt cauzele steatoreei? Ce dereglari metabolice se pot dezvolta in steatoreea persistenta? Ce
manifestari clinice si modificari biochimice pot fi prezente in functie de cauza steatoreei?

Teste pentru autoevaluare

1. Pentru organismul uman sunt indispensabili urmatorii acizi grasi:
a) lignoceric

b) oleic

¢) palmitoleic

d) linolenic

e) linoleic

2. Lecitinele si cefalinele:

a) sunt derivati ai acidului fosfatidic
b) reprezinta lipide structurale

c¢) sunt derivati ai ceramidei

d) se refera la grasimile neutre

e) se deosebesc dupa sarcina electrica

3. Care din compusii de mai jos au caracter acid?
a) lecitinele

b) cefalinele

c) fosfatidilserina

d) trigliceridele

e) cerebrozidele

4. Sfingozina:

a) e componenta a sfingomielinei

b) este constituent al glicolipidelor

¢) este un aminoalcool dihidroxilic saturat
d) e prezent in glicerofosfolipide

€) nu intra in structura ceramidei

5.Cerebrozidele:

a) in cantitati mari sunt prezente in substanta alba a creierului
b) contin acid fosforic

¢) reprezinta ceramida legata cu galactoza (sau glucoza)

d) contin oligozaharide

e) din ele se formeaza sulfatidele
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6. Gangliozidele:

a) contin cateva resturi de glicerol

b) contin acid N-acetilneuraminic (NANA)

c¢) oligozaharida constituenta este alcatuita doar din glucoza
d) contin si resturi sulfat legate de galactoza

e) sunt localizate pe suprafata internd a membranelor.

7. Glicolipidele:

a) reprezintd ceramida legata de mono- sau oligozaharide

b) gangliozidele contin unul sau mai multe resturi de acid sulfuric
c¢) gangliozidele sunt glicerofosfolipide

d) gangliozidele contin acid fosfatidic

e) gangliozidele contin acid N-acetilneuraminic

8. Colesterolul:

a) este precursorul hormonilor steroidici

b) este substantd hidrofoba

c¢) este lipida de rezerva

d) intra in componenta membranelor biologice

e) este precursorul tuturor vitaminelor liposolubile

9. Membranele biologice sunt stabilizate de:
a) interactiuni hidrofobe
b) legaturi ionice
c) legaturi de hidrogen
d) legaturi peptidice
e) legaturi disulfidice

10. Acizii biliari:

a) se sintetizeaza din colesterol

b) reprezinta enzime lipolitice

¢) se conjuga in ficat cu bilirubina

d) sunt compusi polari

e) participa la emulsionarea grasimilor

11. La hidroliza lipidelor alimentare se obtin urmatorii compusi, cu exceptia:

a) 2-monogliceridelor
b) acidului fosforic

¢) acizilor grasi liberi
d) glicerolului

e) colesteridelor
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Indicatia metodica nr. 2

Tema: Catabolismul tisular al lipidelor

Experienta 1. Identificarea corpilor cetonici in urina

Principiul metodei: Corpii cetonici (acetona, acidul acetoacetic si acidul B-hidroxibutiric)
interactioneaza in mediul bazic cu nitroprusiatul de sodiu si acidul acetic concentrat formand un
compus rosu-visiniu.

Modul de lucru: in doui eprubete uscate se introduc:

Reagenti I eprubeta II eprubeta
Urina normala 2 picaturi -
Urina patologica - 2 picaturi
NaOH 10% 2 picaturi 2 picaturi
Nitroprusiat de sodiu 10% 2 picaturi 2 picaturi
Continutul eprubetelor se coloreaza in rosu-oranj
Acid acetic glacial | 6 picaturi 6 picaturi
Urina care contine corpi cetonici devine rosie-visinie. Intensitatea culorii
variaza 1n raport direct cu concentratia corpilor cetonici din urina

Rezultat:

Concluzii:

intrebiri pentru autopregitire

1. Catabolismul triacilgliceridelor:
1.1. Scindarea trigliceridelor pana la glicerol si acizi grasi.
1.2. Oxidarea glicerolului — reactiile, enzimele, coenzimele, reglarea, randamentul energetic al
oxidarii anaerobe si acrobe.
1.3. Oxidarea acizilor grasi:
saturati cu numar par de atomi de carbon;
nesaturati cu numar par de atomi de carbon;
saturati cu numar impar de atomi de carbon;
in peroxizomi.
Reactiile, enzimele, coenzimele, reglarea, randamentul energetic.

2. Catabolismul fosfo-, sfingo- si glicolipidelor.
3. Metabolismul corpilor cetonici. Biosinteza si catabolismul — reactiile, enzimele, coenzimele,
reglarea. Rolul biomedical.
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Problemele de situatie

1. In starile de stres si de inanitie are loc o mobilizare intensa a triacilglicerolilor din tesutul adipos.
Care hormoni stimuleaza lipoliza? Indicati schematic cdile de utilizare a produselor de hidroliza a
trigliceridelor?

2. Care vor fi consecintele unei diete bogate in lipide si lipsite de glucide asupra oxidarii acizilor
grasi? Utilizarea caror acizi grasi, cu numar par sau cu numar impar de atomi de carbon, este mai
convenabild in lipsa glucidelor din alimentatie? Argumentati raspunsul.

3. Scrieti structura unui triacilglicerol alcatuit dintr-un acid gras saturat, un acid gras nesaturat si unul
cu numadr impar de atomi de carbon. Calculati care este randamentul energetic al oxidarii complete
a trigliceridei.

Teste pentru autoevaluare

1. Activarea acizilor grasi (AG) (beta-oxidarea acizilor grasi):

a) este prima etapa a oxidarii AG d) reactia este catalizata de acetil-CoA
b) se petrece in mitocondrii carboxilaza
c) activarea este o reactie reversibila e) reactia este catalizatd de acil-CoA sintetaza

2. Transportul acizilor grasi (AG) din citoplasma in mitocondrii in procesul beta-oxidarii:
a) necesita energie

b) in proces participa carnitin-acil-transferazele I si II

¢) sistemul-naveta transporta numai AG activati

d) AG pot fi transportati numai in stare libera

e) AG sunt transportati de enzima malica

3. Beta-oxidarea acizilor grasi (AG):

a) se desfasoara in matricea mitocondriilor

b) se oxideaza AG liberi

c¢) se desfasoara 1n citotozol

d) consta in scindarea completa a acil-CoA pana la acetil-CoA
e) malonil-CoA este produsul final de oxidare a acizilor grasi

4. Oxidarea acizilor grasi polinesaturati necesita:

a) molecula de FAD suplimentara d) prezenta enzimei dienoil-CoA-reductazei
b) moleculd de HSCoA suplimentara e) prezenta cis-A3-trans-A2-enoil-CoA-
¢) moleculd de NAD" suplimentara izomerazei

5. Oxidarea acizilor grasi cu numar impar de atomi de carbon:

a) in ultimul ciclu de beta-oxidare se obtin doud molecule de acetil-CoA

b) in ultimul ciclu de beta-oxidare se obtin doua molecule de propionil-CoA
c¢) oxidarea completd a propionil-CoA necesita vitaminele H si B2

d) propionil-CoA se include direct in ciclul Krebs

e) oxidarea completd a propionil-CoA necesiti CO», ATP, Mg?*

6. Utilizarea corpilor cetonici in tesuturi:

a) sunt utilizati doar de ficat d) sunt utilizati eficient de miocard, creier,

b) acumularea lor conduce la cetoacidoza muschii scheletici ca sursa de energie

) necesita prezenta oxaloacetatului e) pot fi convertiti in piruvat, apoi in glucoza.
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7. Cetonemia:

a) poate aparea in inanitie

b) poate fi generata de o dieta saraca in lipide

c¢) este determinata de o ratie bogata in glucide

d) este cauzata de sinteza sporita a corpilor cetonici in ficat

e) este determinata de utilizarea intensa a corpilor cetonici 1n tesuturi

8. Referitor la acetoacetat sunt corecte afirmatiile:
a) spontan prin decarboxilare genereaza acetona

b) poate fi redus la beta-hidroxibutirat

¢) se sintetizeaza din malonil-CoA

d) sinteza lui are loc in citozol

e) se utilizeaza ca substrat energetic in ficat

Indicatia metodica nr. 3

Tema: Biosinteza lipidelor. Metabolismul eicosanoizilor si vitaminelor
liposolubile. Reglarea si patologia metabolismului lipidic

Experienta 1.Determinarea continutului B-lipoproteinelor in serul sanguin

Principiul metodei. -lipoproteinele, interactionand cu heparina formeaza un complex ce se
precipita sub influenta clorurii de calciu. Cantitatea (intensitatea) precipitatului format este direct
proportionald cu continutul lipoproteinelor.

Modul de lucru: Determinarea B-lipoproteinelor in serul sanguin se efectueaza conform
schemei:

Reagenti Proba de cercetat Solutia de comparatie
e Ser sanguin 0,02 ml -
e CaCl2 0,27% 2ml 2ml

Continutul eprubetei se agita si se masoara densitatea optica a probei de cercetat (E1)
fatd de solutia de comparatie (cuva 5 mm, filtrul de lumina rosie).
Solutia din cuva se toarnd din nou in eprubeta, apoi adaugam:

e Solutie de heparind 1%. | 0,04 ml | 0,04 ml
Continutul eprubetei se agita si exact peste 4 minute se determina densitatea optica a
solutiei (E»).

Calcul: X (unitati) = (E2 — E1) - 100, unde 100 — coeficient standard empiric.
Valori normale: 35 - 55 unitati.

Rezultat:

Concluzii:

Importanta clinica. Majorarea continutului B-lipoproteinelor in serul sanguin se constata in
ateroscleroza, icter mecanic, afectiuni hepatice, diabet zaharat, obezitate etc. Scaderea continutului
se Intalneste foarte rar (de exemplu, in plasmocitoma).
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intrebiri pentru autopregitire

Biosinteza acizilor grasi saturati §i nesaturati. Enzimele, coenzimele, reglarea.
Biosinteza acilgliceridelor si fosfogliceridelor: reactiile si reglarea. Substantele lipotrope, rolul lor.
Biosinteza sfingo- si glicolipidelor: notiuni generale.
Biosinteza colesterolului — etapele, reactiile etapei I (pana la acidul mevalonic), enzimele,
coenzimele, reglarea. Caile de utilizare si eliminare ale colesterolului.
Eicosanoizii (prostaglandinele, leucotrienele, tromboxanii) — structura, sinteza si rolul biomedical.
Efectul terapeutic al eicosanoizilor.
Vitaminele liposolubile — A, D, E, K — structura si rolul biomedical. Utilizarea lor in terapie. Hipo-
si avitaminozele.
Reglarea metabolismului lipidic la nivel celular si neurohormonal. Rolul catecolaminelor,
glucagonului, hormonilor tiroidieni, insulinei.
Patologia metabolismului lipidic:

e dereglarile digestiei si absorbtiei lipidelor;

e degenerescenta grasa a ficatului, obezitatea;

e dereglarile metabolismului lipidic in diabetul zaharat, inanitie si alcoolism.

Probleme de situatie

. Dupa o ingestie de zaharoza, surplusul de glucoza si fructoza este transformat in ficat in acizi grasi.

Sinteza acizilor grasi necesitd acetil-CoA, ATP si NADPH. Indicati cdile de obtinere a acestor
compusi din glucide. Care este soarta ulterioara a acizilor grasi?

. De ce acizii linoleic si linolenic nu pot fi sintetizati in organismul uman, iar acidul arahidonic este

sintetizat. Scrieti reactiile de sinteza a acidului arahidonic. Care este rolul acidului arahidonic?

. Explicati mecanismul de actiune a factorilor lipotropi. Numiti factorii lipotropi, reactiile si

procesele in care ei participa.

. Explicati dacd este posibila sinteza glucozei din trigliceride. Daca este posibil, indicati schematic

calea de sinteza si scrieti reactiile.

. Explicati daca este posibila sinteza trigliceridelor din glucoza. Daca este posibil, indicati schematic

calea de sinteza si scrieti reactiile.

. Utilizarea aspirinei la unii pacienti induce bronhospasm si astm bronhic. Care sunt cauzele acestor

efecte adverse? Ce enzima este inhibatd de aspirina si alte preparate antiinflamatorii nesteroidice?

Teste de autoevaluare

1. Deosebirile dintre oxidarea si biosinteza acizilor grasi:

a) sinteza acizilor grasi are loc in mitocondrii, iar oxidarea — 1n citozol

b) la sinteza acizilor grasi intermediarii sunt legati cu ACP, iar la oxidare — cu HSCoA

¢) la oxidare se utilizeazi NAD" si FAD, la sinteza — NADPH

d) enzimele beta-oxidarii sunt asociate in complex polienzimatic, iar enzimele sintezei — nu
e) la sinteza participa malonil-CoA, iar la beta-oxidare — nu

2. Biosinteza triacilglicerolilor:

a) are loc exclusiv in tesutul adipos d) se amplifica in diabetul zaharat tipul I

b) se intensificd in inanitie e) depozitarea trigliceridelor in tesutul adipos
¢) este activata de insulina este nelimitata
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3. Fosfatidilinozitolii:

a) sunt precursorii vitaminelor liposolubile

b) sunt precursori ai mesagerilor secunzi: inozitolfosfati si diacilgliceroli
¢) se depoziteaza in tesutul adipos

d) intrd in componenta membranelor biologice

e) indeplinesc functie energetica

4. Ateroscleroza:

a) este cauzata de cresterea concentratiei HDL-colesterolului
b) este caracterizata prin acumulare de colesterol in macrofage
¢) este cauzata de cresterea concentratiei chilomicronilor

d) este favorizata de LDL oxidate

e) este determinatd de diminuarea concentratiei LDL

5. Obezitatea:

a) se caracterizeaza prin acumulare excesiva de fosfolipide in tesutul adipos
b) poate fi cauzatd de hiperinsulinism

¢) predispune la boli cardiovasculare, diabet zaharat tipul II

d) este consecinta sedentarismului si a alimentatiei hipercalorice

e) nu depinde de regimul alimentar si activitatea fizica

6. Inhibitorii sintezei eicosanoizilor:

a) aspirina inhibd lipoxigenaza

b) aspirina inhiba cicloxigenaza

¢) preparatele antiinflamatoare steroidice inhiba fosfolipaza A2

d) preparatele antiinflamatoare steroidice conduc la diminuarea sintezei doar a prostaglandinelor
e) preparatele antiinflamatoare steroidice conduc la diminuarea sintezei doar a leucotrienelor

7. Vitamina A:

a) include a-, B-, y- si d-tocoferolii

b) intrd In componenta rodopsinei

¢) are actiune antioxidanta

d) include retinolul, retinalul si acidul retinoic
e) se sintetizeaza in organismul uman

8. Vitamina K:

a) se sintetizeaza in intestinul gros

b) poseda actiune antihemoragica

¢) poseda actiune anticoagulanta

d) tratamentul cu antibiotice provoaca hipovitaminoza K

e) este coenzima a carboxilazei glutamatului din factorii coagularii II, VII, IX, X.

9. Metabolismul vitaminei D:

a) se sintetizeaza in piele sub actiunea razelor ultraviolete

b) forma activa a vitaminei D este colecalciferolul

c¢) forma activa este calcitriolul

d) calcitriolul se sintetizeaza in piele prin hidroxilarea colesterolului
e) formarea calcitriolului este activatd de parathormon
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10.
11.

12.

13.

14.
15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.
22.

23.

Indicatia metodica nr. 4

Totalizare la capitolul “Metabolismul lipidelor”

Functiile biologice ale lipidelor. Clasificarea lipidelor (structurald, functionala, dupa proprietatile
fizico-chimice).
Acizii grasi saturati i nesaturati. Structura, proprietatile fizico-chimice, reprezentantii principali,
rolul biomedical.
Lipidele de rezerva. Triacilglicerolii — structura, proprietatile fizico-chimice, rolul biomedical.
Lipidele protoplasmatice si membranare: (structura, proprietatile fizico-chimice, rolul
biomedical) — glicerofosfolipidele, sfingomielinele, glicolipidele, colesterolul si colesteridele.
Membranele biologice. Rolul biologic si medical. Compozitia chimica — lipidele, proteinele,
glucidele. Rolul lor functional. Diversitatea si specificitatea structurala si functionala.
Organizarea structural-functionalda a membranelor biologice — modelul fluido-mozaic Singer-
Nicolson. Proprietatile membranelor biologice: fluiditatea, motilitatea, permeabilitatea selectiva,
asimetria, autoasamblarea si autorepararea.
Importanta lipidelor in alimentatie. Acizii grasi indispensabili. Digestia si absorbtia lipidelor
alimentare. Structura si rolul acizilor biliari. Scindarea triacilglicerolilor, fosfolipidelor,
colesteridelor: enzimele, produsele de hidroliza. Absorbtia produselor de hidroliza a lipidelor.
Resinteza lipidelor in enterocite. Transportul sangvin al lipidelor. Lipoproteinele plasmatice:
structura, metodele de separare, fractiile (chilomicronii, VLDL, LDL si HDL), compozitia
chimica (lipidele si apoproteinele), metabolismul, functiile.
Catabolismul triacilglicerolilor — reactiile, enzimele, reglarea hormonald (actiunea
catecolaminelor, glucagonului, insulinei, glucocorticoizilor).
Oxidarea glicerolulii: reactiile, enzimele, randamentul energetic.
Beta-oxidarea acizilor grasi: saturati cu numar par de atomi de carbon (sediul, etapele, reactiile,
enzimele, coenzimele, randamentul energetic, reglarea); nesaturati i cu numar impar de atomi
de carbon (particularitati); in peroxizomi (particularititi), rolul biologic.
Randamentul energetic al oxidarii complete a triacilglicerolilor.

Biosinteza acizilor grasi — localizarea, etapele, reactiile, enzimele, coenzimele, reglarea: saturati
cu numar par de atomi de carbon; nesaturati cu numar par de atomi de carbon.
Biosinteza triacilglicerolilor: localizarea, reactiile, enzimele si coenzimele, reglarea.
Biosinteza glicerofosfolipidelor: localizarea, reactiile (sinteza de novo si din produse gata),
enzimele si coenzimele. Substantele lipotrope, rolul lor.
Biosinteza colesterolului — etapele, reactiile primei etape (pana la acidul mevalonic), enzimele,
coenzimele, reglarea. Catabolismul si excretia colesterolului (notiuni generale).
Corpii cetonici: reprezentantii, structura chimicd; biosinteza (sediul, substratul, reactiile);
utilizarea (tesuturile, reactiile, produsele finale, randamentul energetic); cetonemia si cetonuria
(cauzele, mecanismul aparitiei).
Eicosanoizii (prostaglandinele, leucotrienele, tromboxanii): precursorul, structura chimica, caile
de sinteza, enzimele, rolul biomedical.
Rolul metabolic al vitaminelor liposolubile A, D, E, K. Hipo- si hipervitaminozele (cauze si
manifestari metabolice).
Reglarea neurohormonald a metabolismului lipidic. Actiunea catecolaminelor, glucagonului,
insulinei, glucocorticoizilor, hormonilor tiroidieni.
Relatiile reciproce dintre metabolismul energetic, glucidic si lipidic.
Valorile normale ale lipidelor plasmatice. Importanta diagnosticd a determinarii concentragiei
plasmatice a trigliceridelor, colesterolului total, HDL- si LDL-colesterolului.
Patologia metabolismului lipidic: dereglarile digestiei si absorbtiei lipidelor; degenerescenta
grasa a ficatului, obezitatea; deregldrile metabolismului lipidic in diabetul zaharat, inanitie si
alcoolism.
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