18. Buněčné dýchání
1. Energie pro životní děje v buňce 

Každá buňka získává energii pro své životní děje štěpením (oxidací) organických látek (cukrů, tuků a někdy i bílkovin). Složité organické látky se v mnoha na sebe navazujících biochemických přeměnách mění postupně na látky jednodušší a přitom se po malých dávkách uvolňuje energie. Ta je nakonec uložena v makroergních vazbách ATP (adenozintrifosfát, obr. 08_08). ATP představuje přiměřeně velký balíček energie pro pohon životních dějů buňky. Naproti tomu molekula například glukózy představuje příliš velký balík energie pro přímé využití v jemných dějích probíhajících v buňce.
2. ATP = adenozintrifosfát (obr. 08_08)

ATP je tvořen třemi částmi: adenin, cukr ribóza a tři fosfáty (= zbytky kyseliny fosforečné). Adenin + ribóza = adenozin, adenozin + 3 fosfáty = adenozintrifosfát (ATP). Vazby mezi druhým a třetím fosfátem a mezi prvním a druhým fosfátem jsou makroergní – bohaté na energii. Při rozštěpení těchto vazeb se energie uvolní, při jejich vzniku (vytvoření) se energie spotřebovává. Štěpením (hydrolýzou) ATP na ADP (= adenozindifosfát) a fosfát se energie uvolní (obr. 08_09), naopak při spojení ADP s fosfátem se energie spotřebovává a vznikne ATP.
Při štěpení organických látek v buňce se uvolňuje energie chemických vazeb a přímo nebo zprostředkovaně je převedena do energie chemických vazeb v ATP – do zmíněných makroergních vazeb mezi fosfáty v molekule ATP.

3. Uvolňování energie z glukózy v eukaryotní buňce (obr. 09_10 a 09_16)

Jde o sled složitých biochemických pochodů odehrávajících se v cytosolu a pak hlavně v mitochondriích. Souhrnně lze tento děj vyjádřit rovnicí:
C6H12O6 + 6O2 →  6CO2 + 6H2O + energie
(Tato rovnice ovšem nemá nic společného s jeho skutečným reakčním mechanismem.)

a) První část štěpení glukózy probíhá v cytosolu. Nazývá se glykolýza. Během tohoto děje se v několika (v deseti) krocích přemění šestiuhlíkatý cukr glukóza na dvě tříuhlíkaté molekuly kyseliny pyrohroznové (neboli na dva pyruváty) (obr. 09_10 a 09_16 vlevo; obr. 09_08). Čistý energetický zisk je 2 ATP (na jednu molekulu glukózy). Kromě toho se získají 4 vysokoenergetické elektrony (ty jsou převedené do 2 molekul NADH; tyto molekuly mohou být dále využity – zpracovány – v mitochondriích). Glykolýzu uskutečňují všechny druhy buněk.
b) Zbývající děje se odehrávají v mitochondriích: V matrix se tříuhlíkatá kyselina pyrohroznová oxiduje na acetyl (dvouuhlíkatý) – získají se 2 vysokoenergetické elektrony, tj. 1 NADH (obr. 09_16 vpravo od glykolýzy; obr. 09_10) a ten je dále zpracován (postupně odbourán) v Krebsově cyklu (= cyklus kyseliny citronové) (obr. 09_10 a 09_16 uprostřed; obr. 09_11 a 09_12). (Na jednu molekulu glukózy připadají dvě otáčky Krebsova cyklu, protože z jedné molekuly glukózy vznikají glykolýzou dvě molekuly kyseliny pyrohroznové.) Při každé otáčce cyklu se vytvoří 1 molekula ATP; většina energie je převedena do vysokoenergetických elektronů v NADH a FADH2 (na jednu otáčku cyklu připadají 3 NADH a 1 FADH2). Vysokoenergetické elektrony jsou pak zpracovány v dýchacím řetězci zabudovaném ve vnitřní membráně mitochondrií (obr. 09_10 a 09_16 vpravo; obr. 09_15) a jejich energie je v několika dějích převedena do molekul ATP (celkem 34 ATP na jednu molekulu glukózy). Při tomto ději se spotřebovává O2 (přijatý z vnějšího prostředí) a vzniká H2O jako odpadní produkt. Děj, který se odehrává v dýchacím řetězci, spolu s navazující tvorbou ATP (obr. 09_14) se nazývá oxidační fosforylace.
V mitochondriích se tedy uskutečňují tři na sebe navazující děje: 1. oxidace kyseliny pyrohroznové, 2. Krebsův cyklus, 3. oxidační fosforylace (obr. 09_16).
4. Oxidační fosforylace (obr. 09_15 a 09_14)

Oxidační fosforylace se uskutečňuje činností enzymů dýchacího řetězce (obr. 09_15), které postupně uvolňují energii z vysokoenergetických elektronů pocházejících z předchozích dějů, a enzymu, který takto získanou energii převádí do makroergních vazeb molekul ATP (tvoří ATP z ADP připojením fosfátu, tj. tzv. fosforylací) (obr. 09_14). V dýchacím řetězci probíhají oxidace (jejich konečným produktem je H2O – jde o odpadní produkt). Protože celý tento děj zahrnuje oxidace a na ně navazující fosforylace, nazývá se oxidační fosforylace. (Při oxidační fosforylaci je energetický zisk 3 ATP na 1 NADH a 2 ATP na 1 FADH2.) Enzymy dýchacího řetězce i enzym syntetizující ATP jsou součástí vnitřní membrány mitochondrií, oxidační fosforylace tedy probíhá právě na této membráně (a proto tato membrána musí mít co největší plochu).
5. Děje probíhající v mitochondriích –  souhrn (obr. 09_16)

1. Oxidace kyseliny pyrohroznové (dekarboxylace kyseliny pyrohroznové) (obr. 09_10 a 09_11): Uvolní se CO2, získají se 2 vysokoenergetické elektrony – jsou obsaženy v NADH, vznikne acetyl.
2. Krebsův cyklus (obr. 09_11 a 09_12 ): Vstupuje do něj acetyl (dvouuhlíkatá látka), během jedné otáčky cyklu je odbourán, uvolní se 2 CO2, získají se 3 NADH (tj. 6 vysokoenergetických elektronů), 1 FADH2 (tj. 2 vysokoenergetické elektrony) a 1 ATP.

3. Oxidační fosforylace (obr. 09_15 a 09_14): Do dýchacího řetězce vstupují NADH a FADH2 získané v předchozích dějích. Enzymy dýchacího řetězce tyto látky oxidují (na NAD+ a FAD) a přenášejí z nich vysokoenergetické elektrony řetězcem oxidací až na O2 přijatý z vnějšího prostředí (½O2 + 2e- → O2-). Po připojení vodíkových iontů (H+)  vznikne H2O (O2- + 2H+ → H2O). Elektrony při průchodu dýchacím řetězcem postupně odevzdávají svoji energii a ta prostřednictvím iontů H+ slouží k pohonu enzymu, který vytváří ATP z ADP (obr. 09_14).
.

6. Energetický zisk z 1 molekuly glukózy (obr. 09_16)
· glykolýza – 2 ATP,

· děje v mitochondriích – 36 ATP  (= 2 ATP z dvou otáček Krebsova cyklu + 34 ATP z oxidační fosforylace),

· odečíst spotřebu 2 ATP na transport  2 NADH (získaných v glykolýze) z cytosolu do mitochondrií ke zpracování v dýchacím řetězci.

Čistý zisk celkem: 36 ATP.
NADH – redukovaný nikotinamidadenindinukleotid; přenáší 2 e- a 1 H+; oxidovaná forma je NAD+ (obr. 09_04).
FADH2 – redukovaný flavinadenindinukleotid; přenáší 2 e- a 2 H+; oxidovaná forma je FAD.
Komentáře k obrázkům:
08_08 –  viz bod 2.

08_09 –  odštěpením třetího fosfátu z ATP vznikne ADP (adenozindifosfát) a fosfát a uvolní se energie. Při opačné reakci, při níž se k ADP připojuje fosfát (připojení fosfátu se nazývá fosforylace – zde jde tedy o fosforylaci ADP na ATP), se energie spotřebovává a ukládá se do makroergní vazby mezi druhým a třetím fosfátem v ATP.
09_06 a 09_16 – znázorňuje čtyři děje uvolňování energie z glukózy v eukaryotních buňkách. Je to: glykolýza (v cytosolu), oxidace kyseliny pyrohroznové na acetyl (na obr. 09_06 tento děj zobrazen není), Krebsův cyklus a oxidační fosforylace (v mitochondriích). Produktem dějů jsou molekuly ATP a vysokoenergetické elektrony. Tyto elektrony se přesouvají ke zpracování v dýchacím řetězci jako součást NADH a FADH2. Celkový zisk ATP z oxidace jedné molekuly glukózy (oxiduje se na H2O a CO2) je popsán v bodě 6.
09_08 –  aby se „rozběhly“ procesy glykolýzy, musí se nejdřív vložit („investovat“) energie z 2 ATP. V závěru se pak získají 4 ATP a 2 NADH. Čistý zisk energie je tedy 2 ATP. Energii vysokoenergetických elektronů z NADH může využít jen ta buňka, která má k dispozici enzymy dýchacího řetězce (a přísun O2). V eukaryotických buňkách jsou enzymy dýchacího řetězce umístěny ve vnitřní membráně mitochondrií.
09_10 –  produkt glykolýzy – kyselina pyrohroznová – se přesouvá do mitochondrie a je oxidována na acetyl (z jiného pohledu můžeme hovořit o dekarboxylaci kyseliny pyrohroznové; dekarboxylace je odštěpení karboxylové skupiny – COO-). Uvolní se CO2, získají se 2 vysokoenergetické elektrony, tj. 1 NADH. (Acetyl je pak přenesen do Krebsova cyklu pomocí koenzymu A.)
09_11 –  obrázek znázorňuje oxidaci kyseliny pyrohroznové – vznik acetylu (viz též obr. 09_10), jeho přenos do Krebsova cyklu a Krebsův cyklus (viz též obr. 09_12). Dvouuhlíkatý acetyl je během jedné otáčky Krebsova cyklu odbourán, uvolní se tedy 2 CO2. Získaná energie je převedena do 1 ATP, 3 NADH a 1 FADH2.
09_12 –  Krebsův cyklus představuje sled biochemických přeměn, během nichž se v oxidačních reakcích odbourá dvouuhlíkatý acetyl (odpadem jsou 2 CO2 – jako produkt dvou dekarboxylací). Postupně se uvolňuje energie a přenáší se do NADH, do dalšího NADH, do ATP (prostřednictvím GTP (= guanozintrifosfát)), do FADH2 a nakonec ještě do NADH (celkem 3 NADH, 1 FADH2, 1 ATP).
09_05 –  obrázek schematicky srovnává náhlé (a) a postupné (b)uvolňování energie vysokoenergetických elektronů. (a) při přímém slučování vodíku a kyslíku jsou  2 elektrony ze 2 atomů H naráz přeneseny na atom O a vzniká H2O. Příslušné množství energie se uvolní naráz ve formě tepelné a světelné energie (hoření). (b) při buněčném dýchání (ale podobně i při fotosyntéze) procházejí vysokoenergetické elektrony řetězcem oxidačně redukčních reakcí, při nich po malých dávkách předávají svou energii k dalšímu využití – v dýchacím řetězci (a podobně i v elektrontransportním řetězci při fotosyntéze – viz další kapitola) je tato energie prostřednictvím iontů H+ využita k syntéze ATP. Po předání energie se stanou součástí molekuly vody.
 Toto postupné předávání energie obr. 09_05 připodobňuje k roztáčení za sebou následujících turbínek, z nichž každá koná přiměřeně malý díl celkové práce (v dýchacím řetězci(obr. 09_15), případně v elektrontransportním řetězci fotosyntézy, je touto prací čerpání iontů H+, které pak roztáčí enzym syntetizující ATP – obr. 09_14).
Vysokoenergetické elektrony si můžeme představit jako elektrony umístěné v „záporném chemickém prostředí“. Elektrony mají záporný náboj, proto je toto prostředí vypuzuje do „kladnějšího chemického prostředí“. (Podobně např. stlačená pružina při uvolnění vypuzuje těleso, které má v cestě.) Při přesunu do „kladnějšího chemického prostředí“ elektrony uvolňují (předávají) svoji energii (analogicky jako těleso vymrštěné pružinou). V dýchacím řetězci (i v elektrontransportním řetězci fotosyntézy) se elektrony přesouvají po „malých krůčcích“ do stále „méně záporného – či více kladného – chemického prostředí“ a uvolněné dílky energie jsou v mitochondriích (v chloroplastech) využity k syntéze ATP (prostřednictvím iontů H+).
09_15 –  obrázek znázorňuje vnitřní membránu mitochondrií s enzymy dýchacího řetězce a s enzymem syntetizujícím ATP (ten úplně vpravo) a procesy, které se tam odehrávají. Vysokoenergetické elektrony se do dýchacího řetězce dostávají prostřednictvím NADH a FADH2. Enzymy dýchacího řetězce tyto látky oxidují (na NAD+ a FAD) a přenášejí z nich vysokoenergetické elektrony řetězcem oxidací až na O2 přijatý z vnějšího prostředí (½O2 + 2e- → O2-). Po připojení vodíkových iontů (H+)  vznikne H2O (O2- + 2H+ → H2O). Elektrony při průchodu dýchacím řetězcem postupně odevzdávají svoji energii a ta prostřednictvím iontů H+ slouží k pohonu enzymu, který vytváří ATP z ADP (obr. 09_14).
(Energie uvolněná v dýchacím řetězci slouží k čerpání iontů H+ z matrix do mezimembránového prostoru mitochondrií. Tyto ionty pak proudí zpět přes enzym – jeho název je ATP-syntáza – (obr. 09_15 vpravo, obr. 09_14), roztáčí tento enzym a ten syntetizuje ATP z ADP.)

(Vysokoenergetické elektrony v FADH2 mají o něco méně energie než vysokoenergetické elektrony v NADH: proto se pomocí energie z nich uvolněné v dýchacím řetězci přečerpá méně iontů H+. To je důvod, proč na 1 NADH připadá výtěžek 3 ATP, zatímco na 1 FADH2 výtěžek jen 2 ATP.)

09_14 –  enzym pro tvorbu ATP (ATP-syntáza) syntetizuje ATP z ADP (fosforyluje ADP na ATP) s využitím energie získané z vysokoenergetických elektronů v dýchacím řetězci. Prostředníkem přenosu této energie jsou ionty H+ (tyto ionty se přes enzym vracejí z mezimembránového prostoru mitochondrií do matrix, enzym roztáčejí a tím mu předávají energii; k syntéze 1 molekuly ATP je zapotřebí průchodu 3 iontů H+).
Enzym (ATP-syntáza) je součástí vnitřní membrány mitochondrií. Je to druhý a poslední dosud známý točivý stroj v živých systémech (první je bakteriální bičík – i k jeho pohonu slouží průchod iontů H+).

