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Voorwoord

Wij hebben lang nagedacht over het onderwerp van ons profielwerkstuk. Het moest binnen
de grenzen van ons profiel vallen, het moest haalbaar zijn met de middelen die wij op school
tot onze beschikking hebben, maar bovenal moest het een onderwerp zijn waar wij ook echt
geinteresseerd in waren. Veel mogelijke onderwerpen zijn ter sprake gekomen; geen van
allen wekte genoeg interesse bij ons op. Dat was tenminste, tot Dhr. Weenen ons een
geschikt onderwerp voorlegde. We hebben onderzocht of zijn suggestie - onderzoek doen
naar het joodadditiegetal van onverzadigde vetten — binnen de eisen voor het profielwerkstuk
viel en nog belangrijker, of het onderwerp aan onze eisen voldeed. Het onderwerp bleek aan
beide eisen te voldoen en vereiste bovendien een ingewikkeld (uitdagend) scheikundig
onderzoek. Dit laatste trok ons over de streep, waarna wij hebben besloten dit als onderwerp

te gebruiken voor ons profiel werkstuk.

Wij willen Dhr. Weenen bedanken voor al zijn hulp en al zijn tijd die hij in ons profielwerkstuk
heeft gestoken. Zonder zijn kennis van zaken en zijn motiverende woorden waren wij nooit in
staat geweest dit onderzoek te schrijven. Daarnaast willen wij het Theresialyceum bedanken
voor de locatie en de materialen die zij beschikbaar hebben gesteld voor ons onderzoek. Ten
slotte danken wij onze technisch onderwijs assistent, Dhr. Hurkens, voor al het

voorbereidende en assisterende werk dat hij heeft verricht.
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Inleiding

De term ‘vet’ wordt in het dagelijkse leven vaak in één adem genoemd met woorden als
‘obesitas’ en ‘zwembandijes’. Nou is deze associatie begrijpelijk en zeker niet onterecht,
maar vetten zijn meer dan alleen maar stoffen die ons dik kunnen maken en onze
gezondheid kunnen doen verslechteren. Vetten zijn stoffen die onmisbaar zijn voor elke vorm
van leven, inclusief planten, bacterién en schimmels. Wij moeten iedere dag dan ook een
bepaalde hoeveelheid hiervan binnenkrijgen door middel van onze voeding: circa 100 gram
voor mannen en circa 80 gram voor vrouwen. De dagelijkse inname moet voor ongeveer een
derde bestaan uit verzadigde vetten, voor een derde uit enkelvoudig onverzadigde vetten en

voor een derde uit meervoudig onverzadigde vetten.

Wanneer we over onverzadigde vetten spreken, hebben we het over vetten met een hoog
gehalte aan onverzadigde vetzuren. Deze vetzuren bevatten één of meerdere dubbele
koolstof-koolstof bindingen; bindingen die dus niet verzadigd zijn met waterstofatomen,
vandaar ook de naam ‘onverzadigd vet’. Enkel- en meervoudig onverzadigde vetten worden
over het algemeen gezien als vetten die de gezondheid bevorderen, waar verzadigde vetten
juist als ongezond worden beschouwd. De laatste jaren proberen instanties en overheden de
consumptie van enkel- en meervoudig onverzadigde vetten te stimuleren door verscheidene
campagnes en keurmerken, wat geleid heeft tot een stijging van de verkoop en productie van
vetarme producten, maar ook tot een stijging in het gebruik van producten met - in
verhouding - veel onverzadigde vetten. Om een degelijk product neer te kunnen zetten
moeten de voedselproducenten, zoals ‘onze eigen’ voedselgigant Unilever, in staat zijn om
de ‘onverzadigheidsgraad’ van onverzadigde vetten te kunnen bepalen. Dit brengt ons bij de
hoofdvraag van ons onderzoek: Hoe bepaal je de mate van onverzadigdheid van vetten in

voedingsmiddelen?

Voor producenten van margarine is deze vraag van groot belang: in margarine zitten
namelijk veel onverzadigde vetten; een hoeveelheid die de laatste jaren alleen maar is
toegenomen. Onverzadigde vetten zijn bij kamertemperatuur meestal vioeibaar. Als het

mengsel van onverzadigde en verzadigde vetten gemiddeld een te hoge mate van
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onverzadigheid heeft, wordt margarine te waterig en is hij dus niet goed smeerbaar. Men is
in staat om dit exces aan onverzadigde vetten om te zetten in verzadigde vetten waardoor de
gewenste balans gerealiseerd kan worden. Hiertoe moet eerst bekend zijn wat de mate van
onverzadigdheid is van het mengsel van vetten. Oftewel, hoeveel dubbele koolstof-koolstof
bindingen er aanwezig zijn in het mengsel. De chemische methode waarmee dit nauwkeurig
te bepalen is, heet de ‘joodadditiegetal-bepaling’. Hoe deze bepaling werkt en wat onze
eigen bevindingen zijn met het gebruik van deze methode is te lezen in dit verslag.
Daarnaast gaan wij dieper ingegaan op de eigenschappen van vetten en behandelen we de

toepassingen van vetten in de biologie en in de voedselindustrie.
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Wat zijn vetten?

Vetten zijn organische stoffen die bestaan uit de esters van 3 vetzuren aan glycerol.
Vetzuren zijn ketens die bestaan uit koolstof, waterstof en zuurstofatomen. Glycerol is een

zogenaamd 3-voudig alcohol, vanwege de 3 karakteristiecke OH-groepen die het molecuul

O bevat. De zuurgroepen van de vetzuren binden door
\\ middel van esterbindingen aan deze OH-groepen
—0
/C van het glycerolmolecuul. Dit is een
R \
1 . . "
0 CHE condensatiereactie: er komt water vrij. Het molecuul
\\ / dat bij deze reactie ontstaat, is een triglyceride.
/C O CH Hiernaast is weergegeven hoe een dergelijk vet er
R, o CH, dan uit komt te zien. Het is de algemene
\\ / structuurformule van een triglyceride. De
c—0 restgroepen zijn de rest van het vetzuur.

Figuur 1. Triglyceride Fos EO[I' iden

Fosfolipiden zijn gebouwd als vetten (triglyceriden), waarin er één vetzuur is ‘vervangen’
door een fosfaatgroep. Fosfolipiden zijn geen vetten, maar zogenaamde “vetachtige stoffen”.
Vetten bestaan namelijk enkel uit koolstof, waterstof- en zuurstofatomen. De fosfaatgroep
neemt een erg belangrijke eigenschap met zich mee, namelijk het feit dat hij hydrofiel
(gepolariseerd, kan waterstofbruggen

aangaan) is. Fosfolipiden bestaan dus

uit een hydrofiel en een hydrofoob (het

overige molecuul) deel.
Op het plaatje is de chemische

structuur van een fosfolipide (lecithing) ~ Fguur 2 fosfolipide

te zien en de schematische weergave van de hydrofiele kop en hydrofobe staarten die deze

structuur veroorzaakt. Dit is een belangrijke eigenschap van het molecuul, ook in het
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menselijk lichaam. Celmembranen, bijvoorbeeld, bestaan voor een groot deel uit deze

fosfolipiden. Later gaan we in op verdere toepassingen van fosfolipiden.

Steroiden

Steroiden zijn, net als fosfolipiden, vetachtige stoffen. Karakteristiek voor deze steroiden is
dat zij specifieke koolstofringen bevatten. De belangrijkste en bekendste steroide is
cholesterol. Cholesterol is de grondstof voor de hormoonproductie in de mens. Op verdere
eigenschappen en toepassingen van cholesterol komen we later terug. In figuur 3 is de

structuurformule van

H.C.. . CH,
cholesterol weergegeven. ‘ (/\/\< '

CH,

al

HO

Figuur 3. cholesterol

Hoe onftstaan vetten?

In mensen, dieren en planten kan vet uit koolhydraten worden gesynthetiseerd. Daarbij
worden de koolhydraten eerst omgezet in acetyl-CoA. Door het aan elkaar koppelen van
acetyl-CoA moleculen worden daarna vetzuren gevormd. Wanneer deze vetzuren een
bepaalde lengte hebben, koppelen ze automatisch aan glycerol. Hiermee is dit proces erg

beknopt uitgelegd, later gaan wij hier dieper op in.

Mensen en dieren kunnen bepaalde vetzuren niet maken die planten wel kunnen maken. Dit
doen ze door azijnzuurmoleculen aan elkaar te koppelen. Deze vetzuren zijn de
zogenaamde essentiéle vetzuren. Doordat mensen en dieren ze niet kunnen maken, moeten

ze deze binnenkrijgen via voedsel.
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Voorbeelden van essentiéle vetzuren zijn linolzuur (omega-6) en alfa-linoleenzuur (omega-
3). Alfa-linoleenzuur (omega-3) en linolzuur (omega-6) zijn de belangrijkste essentiéle
vetzuren. Uit deze vetzuren kunnen

de rest van de essentiéle vetzuren

i
gemaakt worden. I

HD—C\//\\\//\\//\\;:\\LE/:\\E:\\/W
L

Rechts zie je de structuurformule

van alfa-linoleenzuur (fig. 4) en , )
Figuur 4. alfa-linoleenzuur

linolzuur (fig. 5).
8]

VA VAN A Ve VAVAN
Wat zijjn de verschillen

Figuur 5. linolzuur

fussen verzadjgde en

onverzadigde veltten?

Vast vet bestaat uit vetzuren met lange koolstofketens en is vaak verzadigd. Vloeibaar vet,
daarentegen, bestaat uit vetzuren met korte koolstofketens en is (enkel- of meervoudig)
onverzadigd. Wanneer vetzuren verzadigd zijn, houdt dat in dat de bindingen van de
koolstofatomen volledig zijn ‘opgevuld’ met waterstofatomen. Zij bevatten dus geen dubbele
bindingen. Op het plaatje hieronder is duidelijk aangegeven wat het verschil is tussen
verzadigde en (meervoudig) onverzadigde
vetzuren. Meervoudig onverzadigd houdt
simpelweg in dat een vetzuur meerdere

dubbele bindingen bevat.

Wij hebben onderzocht hoe we de mate van
onverzadigdheid van vetten kunnen
) ) ) bepalen. Maar waarom is dat nou zo
Figuur 6. Verzadigde en onverzadigde vetzuren.
interessant? Dit is erg interessant, omdat de
verschillen tussen met name verzadigde en onverzadigde vetzuren uiterst belangrijk zijn om

te begrijpen wat wel en wat geen gezond voedsel is. De mate van (on)verzadigdheid zorgt
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voor grote verschillen in de eigenschappen van vetten. Dit komt door het feit dat een dubbele
binding de vrije draaibaarheid van een enkele binding mist. Hierdoor komt er in de
vetzuurketen van een onverzadigd vetzuur een knik te zitten (fig. 6.). Deze knik zorgt ervoor
dat vetten met onverzadigde vetzuren verder van elkaar af komen te liggen dan vetten met
verzadigde vetzuren. De verzadigde vetzuren kunnen zich namelijk, door de vrije
draaibaarheid in het molecuul, oprollen tot een compact molecuul. Verzadigde vetten kunnen
op deze manier dichter bij elkaar komen te zitten dan onverzadigde vetten, die met de knik in
het vetzuren als het ware een waaier van vetzuren krijgt. De van der Waals krachten zijn als
gevolg hiervan kleiner tussen onverzadigde vetmoleculen, waardoor deze vetten een lager
smeltpunt krijgen en bij kamertemperatuur meestal vast zijn. Deze regel geldt echter niet
altijd; onverzadigde vetzuren kunnen z6 lang zijn, dat ze door hun grote massa sterke van
der Waals krachten uitoefenen of de vetmoleculen om hen heen. Zo kunnen onverzadigde

vetten bij kamertemperatuur ook vast zijn.

Welke verschillende soorten veften zijn er?

We hebben het nu voornamelijk over onverzadigde en verzadigde vetten gehad. Om nog
even samen te vatten: Verzadigde vetten zijn vetten die een hoog gehalte aan verzadigde
vetzuren bevatten. Onverzadigde vetten bevatten een veel lager gehalte aan verzadigde
vetzuren. Verzadigde vetten zijn vast bij kamertemperatuur, onverzadigde vetten zijn
vloeibaar. Verder is het zo dat vetten met een hoog gehalte aan meervoudig onverzadigde
vetzuren zelfs vloeibaar zijn als je ze in de koelkast zou leggen. Dus: hoe meer onverzadigd,

hoe minder stabiel.

Naast deze verzadigde en onverzadigde vetten, bestaat er ook nog zoiets als transvetten.
Transvetten zijn erg schadelijk voor je gezondheid. De meest voorkomende manier waarop
transvetten ontstaan, is bij het harden van plantaardige olién (hydrogenering). Dit wordt
gedaan, omdat vet op deze manier langer houdbaar is en goed toepasbaar op diverse

manieren.

Karakteristiek voor natuurlijke onverzadigde vetten is dat de dubbele bindingen altijd van het

cis-type zijn. Bij de hydrogenering van deze vetten verandert deze binding in eentje van het
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trans-type (vandaar ook de naam: transvetten). De binding van het cis-type zorgt voor een
kromming in het molecuul. Bij transvetten is deze kromming er niet. Op de volgende pagina

is aangegeven hoe deze verschillen er schematisch uitzien.

Figuur 7. oliezuur (natuurlijk, cis-type)

Figuur 8. Elaidinezuur (transvet, trans-type)

Transvetten hebben eigenschappen die lijken op die van verzadigde vetten. Verzadigde
vetten zijn echter een stuk minder schadelijk dan transvetten, zo is bewezen. Verzadigde
vetten zorgen voor verhoging van het ‘slechte’ LDL-cholesterolgehalte, maar ook voor
verhoging van het goede HDL-cholesterolgehalte (in meerdere mate, zelfs). Transvetten
zorgen voor verhoging van het slechte LDL-cholesterolgehalte en daarbij ook nog eens voor

verlaging van het goede HDL-cholesterolgehalte.
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Vetten en organismen

De vertering van veltten

Galzure zouten

Vetten zijn energierijke, maar ook grote en ingewikkelde moleculen, waardoor de vertering
ervan een erg ingewikkeld proces is. Om te beginnen is er het probleem van oplosbaarheid.
Vetten lossen uit zichzelf niet goed op in water, vanwege het
overwegend apolaire karakter van de vetzuren. Vetten vormen
kleine apolaire milieus in polaire oplosmiddelen zoals water:

vetdruppeltjes. De vetmoleculen waaruit deze vetdruppeltjes

bestaan hebben gezamenlijk een kleinere oppervlakte dan Figuur 9. Cholaanzuur
wanneer de moleculen opgelost zouden zijn. Deze verkleining van
het reactieoppervlak gaat gepaard met een verlaging van de
reactiesnelheid. Ons lichaam zou als gevolg hiervan te weinig vet tot
zich toe nemen, met ernstige gezondheidsklachten en uiteindelijk de
dood als gevolg. Gelukkig kent de mens een mechanisme om de

vetdruppeltjes te emulgeren, zodat er minder dan 5% van het vet

dat men tot zich neemt uitgescheiden wordt: de galzure zouten.

Figuur 10. Een micel

Galzuren zijn stoffen die ontstaan na de hydroxylatie van cholesterol.
Ze worden door de lever uitgescheiden wanneer er voedsel uit de maag de darmen
binnenkomt. Galzuren worden aan het eind van de darmen voor 97,5% weer geresorbeerd,
waardoor er nauwelijks nieuwe galzuren aangemaakt hoeven te worden. Het menselijk
lichaam kent meerdere galzuren, die allemaal afgeleid zijn van het meest voorkomende
galzuur: Cholaanzuur (fig. 9.). Galzuren vormen samen met bepaalde ionen (meestal
kaliumionen, K*) galzure zouten, die bestaan uit een relatief lang hydrofoob deel en een

hydrofiel deel dat waterstofbruggen aan kan gaan. Deze stoffen werken als emulgator: de
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relatief grote vetdruppels vallen uiteen in kleinere vetdruppeltjes, die daarna met de galzure
zouten micellen vormen. Deze micellen (fig. 10.) bevatten in het midden de vetmoleculen en
aan de buitenkant de galzure zouten, met hun hydrofobe kant naar het midden gericht en

hun hydrofiele kant naar buiten.

Lipolyse
Tﬁgl}rcﬁ'ide Ghycerol Fatty Acids
o
HC O H? OH + HO 0] Figuur 11. De hydrolyse
HQC -0 W HaZ—OH HO e e van triglyceriden
+ SHaO

Verreweg het grootste percentage van de vetten in onze voedingsmiddelen zijn de
triglyceriden, zowel in vet uit planten als in vet uit dieren. Het grootste deel van de vetten die
dieren en planten opslaan, worden namelijk in de vorm van triglyceriden opgeslagen. De
triglyceriden die zich in de micellen bevinden worden stapsgewijs afgebroken tot er alleen
glycerol en vetzuren overblijven, dit proces wordt lipolyse genoemd (naar de grieks woorden
‘lipos’ voor vet, en ‘lysis’ voor kapotmaken). Deze nettoreactie (fig 11.) bestaat uit meerdere
reacties en wordt gekatalyseerd door verschillende enzymen, die allemaal vallen onder de
noemer ‘lipasen’. Lipase zet triglyceriden om in diglyceriden, diglyceriden in monoglyceriden
en monoglyceriden in glycerol en een vetzuur. De esterbindingen in fosfolipiden worden door
andere enzymen gehydrolyseerd, waarbij er naast vetzuren en glycerol ook fosforzuur en

choline ontstaan.

Lipoproteinen

Eenmaal het membraan van de darmcellen gepasseerd, vormen de vetzuren samen met
glycerol weer triglyceriden, en nemen ook de fosfolipiden weer hun oude vorm aan. Het
enige doel van de lipolyse was het preparen van de tryglyceriden, opdat deze het membraan
van het darmweefsel konden passeren. In de darmcellen worden de esterbindingen weer

hersteld en worden de vetten klaargemaakt voor transport via de bloedbaan en het lymfe.
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Om dit te bereiken moeten de vetten weer geémulgeerd worden; de galzure zouten zijn

achtergebleven in de darmen, om deels geresorbeerd en deels uitgescheiden te worden. In

dieren worden vetten in het inwendige milieu vervoerd in lipoproteinen. Een lipoproteine is

een klein deeltje dat speciale proteinen bevat, die lipiden op een atomair niveau kunnen

binden, waardoor deze gedeeltelijk kunnen oplossen in water. Het hydrofiele gedeelte van de

apolipoproteine wijst naar buiten net zoals bij de
galzure zouten. De lipoproteinen bevatten ook de
door de darmcel geabsorbeerde fosfolipiden en
bepaalde steroiden die een emulgerende werking
hebben. Triglyceriden en cholesterol worden in
deze lipoproteinen door het hele lichaam vervoerd,
goed afgeschermd van het polaire milieu van het
bloed. (Er bestaan verschillende soorten
lipoproteinen. Het verschil zit in de samenstelling
en in de functie van de lipoproteinen. Dit wordt

later in dit hoofdstuk uitgebreider besproken.)

Vet als energiebron

Vetten zijn stoffen met een zeer grote
energiedichtheid. Dat wil zeggen dat zij per gram
stof een grote hoeveelheid chemische energie
bevatten: 1 gram vet bevat ongeveer 9,5 kcal aan

energie, waar 1 gram glucose en 1 gram eiwit

Figuur 12. Lipolyse en de vorming van lipoproteinen

respectievelijk 4,2 en 4,1 kcal aan energie opleveren. Deze eigenschap ontleent vet aan het

feit dat de vetzuren van de tripliceerden veel energiehoudende C-H bindingen bevatten in

verhouding tot bijvoorbeeld glucose. De hoeveelheid energie per gram vet kan variéren,

aangezien triglyceriden sterk van vetzuursamenstelling kunnen veranderen en de

hoeveelheid potentiéle energie per vetzuur afhangt van de lengte van zijn koolstofketen. Vet

wordt echter door geen enkel organisme als primaire energiebron gebruikt, die rol wordt

vervuld door koolhydraten. Deze koolhydraten ontstaan als een reactieproduct van de
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fotosynthese in autotrofe organismen zoals planten. Organismen hebben dus een directe
geschikte bron van energie voorhanden en gebruiken vet alleen als een manier om energie
op te slaan voor hun nageslacht. Dieren gebruiken vet ook niet als primaire energiebron,
omdat vetmoleculen de bloed-hersenbarriere niet kunnen passeren. De bloed-hersenbarriere
weerhoudt het gros van de giftige stoffen en gevaarlijke micro-organismen ervan onze
hersencellen te betreden en voorkomt zo dat onze hersenen beschadigd raken.
Vetmoleculen kunnen deze barriére echter ook niet passeren, waardoor hersencellen

volledig aangewezen zijn op de verbranding van koolhydraten.

betaoxidatie

Koolhydraten kunnen door organismen maar in beperkte mate opgeslagen worden. De mens
slaat een exces aan glucose op in de vorm van glycogeen in de lever, maar de
opslagcapaciteit van deze stof is beperkt tot ongeveer 500 gram, wat goed is voor maximaal

2000 Kcal. Dit is ruim voldoende om de periode tussen twee maaltijden te

Figuur 13. De schommeling van de concentraties van insuline en glucagon

overbruggen, maar te klein om een mens langer dan een dag in leven te houden wanneer
deze geen voedsel tot zich neemt. Vetten bieden daarvoor de ultieme oplossing: ze bieden
veel energie per gram, waardoor men relatief weinig energie kwijt is aan het meedragen van
de vetvoorraad, en ze zijn - in tegenstelling tot koolhydraten - voor langere tijd in ons lichaam
op te slaan. Deze opslag vindt plaats in vetweefsel verspreid over ons hele lichaam, maar
concentreert zich meer op bepaalde plekken, zoals de onderbuik. In het geval van een lage
bloedsuikerspiegel, wanneer er dus een tekort aan glucose in het bloed is, scheidt de lever

het hormoon glucagon af. Glucagon is een hormoon dat de bloedsuikerspiegel weer tracht te
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verhogen, onder andere door de omzetting van glycogeen tot glucose te stimuleren.
Daarnaast stuurt glucagon een ander enzym aan: ‘hormone-sensitive lipase’ (HSL). HSL
werkt als een katalysator bij de lipolyse van triglyceriden in het vetweefsel. Een lage
concentratie glucose in het bloed leidt zo tot een verhoogde afbraak van vetten in
vetweefsel. De afbraakproducten van deze reactie, glycerol en losse vetzuren, gaan de
bloedbaan in om vervoerd te worden naar weefsels die energie nodig hebben. De losse
vetzuren zouden zonder hulp niet op kunnen lossen in ons bloed. Daarom binden ze aan

albumine - een veel voorkomend eiwit in ons bloed - om de oplosbaarheid te vergroten.

De oxidatie van deze vetzuren is een ingewikkeld proces dat veel verschillende stappen
betreft. De oxidatie van vetzuren wordt ook wel
bétaoxidatie (of p-oxidatie) genoemd, omdat er
stapsgewijs steeds stukken van twee koolstofatomen

) van het vetzuur gescheiden worden, en deze scheiding

Figuur 14. Vetzuur met B-koolstofatoom

dus telkens plaatsvindt bij het tweede koolstofatoom (fig.
14.). Vetzuren worden geoxideerd in de ‘energiecentrales’ van onze cellen: de mitochondrién.

Deze celorganellen bevinden zich in bijna al onze cellen en zijn in cellen waar de

energiebehoefte groot is, bijvoorbeeld spier- en

HzM
hartcellen, in grote getale aanwezig. In mitochondrién j_____,m
N |

wordt de chemische energie uit vetzuren en glucose Cl* ﬁ ﬂl’-ll ‘{\ )\_-%Nf}

o 0=P—0—P—0—P—0— N
overgedragen aan Adenosinetrifosfaat (ATP), een stof ::lr 6 0 0.
die bij de celstofwisseling een sleutelrol speelt als OH OH
drager van chemische energie (fig.15). Bij de hydrolyse Figuur 15. Adenosinetrifosfaat (ATP)

van ATP, waarbij adenosinedifosfaat (ADP) en fosfaat ontstaat, komt veel energie vrij. Deze
energie kan de cel vervolgens gebruiken voor allerlei celprocessen. ADP kan vervolgens
weer een fosfaatgroep accepteren (een proces dat energie kost) om ATP te creéren dat

weer als energiedrager kan fungeren.
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Figuur 16. Co-enzym A

Uit een serie van redoxreacties moet er uit de oxidatie van een vetzuur dus ATP ontstaan.

Voordat dit kan gebeuren moeten de vetzuren eerst ‘geactiveerd’ worden (fig. 17.). Dit

betekent dat ze zich veresteren met het co-enzym ‘co-enzym A’, vaak afgekort als CoA (fig.

16.). Een co-enzym is een stof die zelf geen enzymatische werking heeft, maar wel

onmisbaar is voor de werking van een eiwit. CoA is een onmisbaar co-enzym in zowel de

oxidatie van vetzuren, als in de oxidatie van koolhydraten. De ‘adenosine 3’,5’-difosfaat’-

groep fungeert als herkenningspunt voor
eiwitten, waardoor het CoA beter bindt aan
deze enzymen. De verestering van een
vetzuur met CoA kost energie: Een
molecuul ATP verliest twee fosfaatgroepen
en wordt adenosinemonofosfaat (AMD). Uit
deze reactie ontstaat een thio-ester van
CoA met een vetzuur, genaamd acyl-CoA.
Acyl-CoA moet vervolgens vanuit het
celplasma de mitochondrién in, wat gebeurt
met behulp van het enzym carnitine. In de
mitochondrién kan vervolgens de

bétaoxidatie plaatsvinden.

fH;

|

o]
fatty acid g —c” }"j{m
~0 % x,;

o) 0 o) / M
[ Il Il o
0O—P —0—F —0—P—0—CHz

| | | ATPE
0 o 0 h! P-

o
MHz
2 fosfaat % N Sy
A
— _—
G o
R—C—O—Fl'—D—CHz o ‘ acyl-
o= | adenylate
— H H
CoA Td OH  OH
AMP 4—"
i
R—C—5 —Cod acyl-Cod

Figuur 17. De activatie van een vetzuur
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De B-oxidatie betreft 4 stappen:

1. Dehydrogenatie

De eerste stap houdt de dehydrogenatie (fig.18) in van CTA CTA
acyl-CoA. Deze reactie wordt gekatalyseerd door het EESP On -5
enzym acyl-CoA dehydrogenase. Er wordt een dubbele -
binding gevormd tussen koolstofatoom 2 en 3, waarbij

FAD  FADH,
het acyl-CoA twee waterstofatomen en twee elektronen
afgeeft aan een oxidator, flavin adenine dinucleotide Figuur 18. Dehydrogenatie

(FAD). De dubbele binding die bij deze reactie ontstaat, is altijd een transbinding. De
enzymen die bij deze reactie als katalysator werken zijn zeer stereospecifiek; alleen de
transbinding kan verder geoxideerd worden. De reactieproducten van deze redoxreactie zijn
FADH; (FAD + 2 waterstofatomen) en trans-A2-enoyl-CoA. De elektronen die FAD
geaccepteerd heeft toen het FADH, werd, worden in de elektronentransportketen gebruikt

om ATP te genereren.

2. Hydratatie

Aan het trans-A2-enoyl-CoA wordt een watermolecuul CTA CTA
toegevoegd. Deze hydratatie (fig. 19.) van de dubbele Ong~® Prg ~°

Hy0 Ho
transbinding wordt gekatalyseerd door enoyl-CoA i \

Hydratase. Hierbij ontstaat L-hydroxyacyl-CoA.

Figuur 19. Hydratatie

3. Oxidatie
Cos, Cod
Vervolgens katalyseert hydroxy-CoA dehydrogenase | |
On. S O S
de oxidatie (fig. 20.) van het ontstane alcohol.
Ho o]
3“\\\&

Nicotinamide adenine dinucleotide (NAD*) fungeert
als oxidator, waarbij NADH + H* ontstaat. De . .
HaD© HADH+H
overgedragen elektronen creéren in de
Figuur 20. Oxidatie
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elektronentransportketen weer ATP. Het L-hydroxyacyl-CoA is geoxideerd tot 3-ketoacyl-

CoA.

4. Thiolyse
De laatste stap van de bétaoxidatie is de thiolyse (fig. 21.). Hierbij ontstaat er onder

toevoeging van ‘Co-enzym A’ één molecuul acyl-CoA (dat twee koolstofatomen korter is dan

o 2
| i i
- N [T || o
( ",‘/\S__.-D \‘\S.-"
HZ .
Coh

Figuur 21. Thiolyse
het acyl-CoA waarmee het proces is begonnen) en een molecuul acetyl-CoA. Acetyl-CoA

speelt ook bij de oxidatie van glucose een belangrijke rol. In de zogenaamde

citroenzuurcyclus (fig. 22.) wordt acetyl gebruikt om een koolhydraat met 4 koolstofatomen

ol

Acetyl-CoA )

NﬁD\H—>/ S~
J <I_JﬁDH
e, \g\

NADH

ﬁTP ATP4P;

Figuur 22. De Citroenzuurcyclus
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(oxaalazijnzuur) om te zetten in een koolhydraat met 6 koolstofatomen (citroenzuur). Het
citroenzuur doorloopt vervolgens de citroenzuurcyclus, waarin de redoxreacties meerdere
moleculen ATP opleveren. Het acetyl-CoA dat ontstaat bij de bétaoxidatie komt in deze
cyclus samen met het acetyl-CoA dat ontstaat bij de oxidatie van glucose. Het acyl-CoA dat
uit de bétaoxidatie komt verloopt de 4 stappen weer opnieuw en opnieuw, tot alle
koolstofatomen gebruikt zijn om acetyl-CoA te vormen. Dit is tenminste, als het vetzuur een
even aantal koolstofatomen heeft. Als het vetzuur een oneven aantal koolstofatomen heeft,
blijft er op het einde van de cyclus één molecuul achter met 3 koolstofatomen. Dit propionyl-
CoA wordt met behulp van enzymen omgezet in Succinyl-CoA, wat een tussenproduct is in
de citroenzuurcyclus.

Onverzadigde vetzuren vereisen voor er

CoA Cok
bétaoxidatie kan plaatsvinden eerst een | |
o% s On -5
isomerisatie (fig. 23.). Het enoyl-CoA hydratase =
enzym werkt namelijk alleen wanneer de o

dubbele binding tussen het 2¢ en het 3¢

koolstofatoom ligt. 2,4-dienoyl-CoA reductase

reduceert de dubbele binding tussen het 3¢ en Figuur 23. Isomerisatie
het 4¢ koolstofatoom en vormt de dubbele binding op de juiste plaats. Het ontstane trans-A2-

enoyl-CoA verloopt vervolgens gewoon de rest van de stappen van de bétaoxidatie.

Glycerol

Glycerol wordt in ons lichaam ook gebruikt als energiebron. In de mitochondrién wordt
Glycerol geoxideerd tot dihydroxyacetonfosfaat in een proces dat glycolyse (fig. 24.) heet,
waarna het dihydroxyacetone fosfaat (DHAP) de twee ontvangen elektronen afgeeft aan de

elektronentransportketen. Daar worden deze elektronen gebruikt om ATP te creéren.

Hr::u—t:l;i\ 1 HO—c Qi
HO—C[::E JIIFH —OH f.::.:.
CH—OH
7N ’ Hat: 0 7 \_: HazC o
HzCi: ATP  ADE ! \D —F'ﬁl 0 OH : \O _Pﬁr
oH |0 ? :;n-
0
Glveerol Glveerol-3-P DHAP

Figuur 24. Glycolyse
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Vetzuursynthese

Ons lichaam reageert automatisch op overvloeden of tekorten van energierijke stoffen in
onze bloedbaan. Wanneer wij net hebben gegeten, geeft de alvleesklier insuline af aan het
bloed, als een reactie op de stijgende concentratie glucose. Men zou insuline de
tegenhanger van glucagon kunnen noemen, want insuline stimuleert juist de opslag van
energierijke stoffen in plaats van de afgifte van deze stoffen, zoals glucagon dat doet.
Insuline stimuleert de omzetting van glucose in glycogeen, maar regelt ook de opslag van
energie in vet. In het geval van een te hoge bloedsuikerspiegel, wordt er uit
pyrodruivensuiker — een koolhydraat uit de citroenzuurcyclus — acetyl-CoA gevormd. Uit dit
acetyl-CoA worden vervolgens in de lever en (in mindere mate) in het vetweefsel vetzuren
gesynthetiseerd. Deze vetzuursynthese lijkt sterk op de bétaoxidatie, alleen dan omgekeerd.
De vetzuursynthese vindt plaats in het grondplasma van de cel en niet in de mitochondrién
zoals de B-oxidatie. Daarnaast wordt er bij de vetzuursynthese gebruik gemaakt van het co-

enzym ACP (acyl carrier protein) in plaats van het co-enzym CoA.

O (') 0
Il - 1l
H,C-C-S-CoA + ATP+HCO; ——  C-CH,~C-S-CoA+ADP+B+H'
0

Acetyl CoA Malonyl CoA

Figuur 25. Carboxylering van acetyl-CoA tot malonyl-CoA

Het proces begint met de carboxylering (fig. 25.) van acetyl-CoA tot malonyl-CoA door het
enzym carboxylase. De carboxylgroep van het gevormde malonyl-CoA is afkomstig van een
bicarbonaation. Zowel acetyl-CoA als malonyl-CoA reageren met ACP (fig. 26.) en vormen
respectievelijk acetyl-ACP, malonyl-ACP en tweemaal CoA. Hierop volgen 4 stappen die,

wanneer ze een aantal keer herhaald worden, een vetzuur opleveren.

Acetyl CoA + ACP —— Acetyl-ACP + CoA
Malonyl CoA + ACP —# Malonyl-ACP + CoA

Figuur 26. De reacties van acetyl-CoA en malonyl-CoA met ACP
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Allereerst condenseren acetyl-ACP en malonyl-ACP tot acetoacetyl-ACP waarbij er CO,
wordt afgesplitst. Dit acetoacetyl-ACP wordt gereduceerd door NADPH tot d-3-
hydroxybutyryl-ACP. Deze laatste wordt gedehydrateerd tot crotonyl-ACP, wat op zijn beurt

weer gereduceerd wordt tot butyryl-ACP. Hiermee is de eerste verlengingscyclus voltooid.

Figuur 27. Vetzuursynthese

Het ontstane butyryl-ACP condenseert daarna weer met malonyl-ACP, waardoor de keten
weer twee koolstofatomen langer wordt. Dit proces wordt herhaald tot er een vetzuur met 16
koolstofatomen is ontstaan: palmitaat. Er wordt in eerste instanti