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Opgave 1 Omsatning af ethanol 1 kroppen

Ethanol er et meget udbredt nydelsesmiddel, men for stor indtagelse kan medfere alvorlige
sygdomme og tidlig ded. Nér ethanol indtages, optages det hurtigt og fordeler sig ud i hele kroppen.
Ethanol nedbrydes primart i leveren, hvor ethanol ferst omdannes til ethanal af enzymet
alkoholdehydrogenase, og derefter omdannes ethanal til ethansyre af enzymet
aldehyddehydogenase, se figur 1.1.

Alkohol- ') Aldehyd- o)
dehydrogenase dehydrogenase o
\/O H — = — =
H OH
Ethanol Ethanal Ethansyre

Figur 1.1. Omsatning af ethanol i leveren.

1. Angiv enzymtype for enzymerne vist pa figur 1.1. Begrund dit svar.

Ethanal er mere giftigt for kroppen end ethanol. Man mener, at ethanal er en vasentlig arsag til, at
man kan fa forgiftningssymptomer som for eksempel kvalme og opkast, hvis man drikker for meget
ethanol.

Der findes forskellige allelle gener, der koder for alkoholdehydrogenase, se figur 1.2.

Genvariant Aminosyre der er forskellig
ADH-1 Argd8
ADH-2 His48

Figur 1.2. Allelle gener der koder for alkoholdehydrogenase (ADH) samt aminosyre, der er forskellig i de to varianter
af enzymet. Tallet ved en aminosyre angiver aminosyrens placering i enzymet.

2. Opskriv de mulige RNA-tripletter for aminosyrerne, vist 1 figur 1.2, og forklar hvilken
type mutation, der sker hvis ADH-1 @ndres til ADH-2.

I den europaiske befolkning har omkring 90 % af befolkningen mindst én allel for genvarianten
ADH-1, og i den asiatiske befolkning er det under 10 %, der har allellen. Til gengeld er allellen
ADH-2 mest udbredt i den asiatiske befolkning. De to varianter af enzymet alkoholdehydrogenase
omsatter ethanol til ethanal med forskellig hastighed. Reaktionshastigheden som funktion af
ethanolkoncentrationen for ADH-1 og ADH-2 er vist i figur 1.3.



a) ADH-1 b) ADH-2

4,5 400
4,0 350
35 300
3,0
. 250
T 25 t
£ ‘= 200
Sa0 E
150
1,5
1,0 100
0,5 50
0,0 0
0 5 10 15 20 0 5 10 15 20
[Ethanol] (mM) [Ethanol] (mM)

Figur 1.3. Reaktionshastighed (v) som funktion af ethanolkoncentrationen for to varianter af alkoholdehydrogenase.
a) ADH-1 og b) ADH-2.

3. Analysér resultaterne, vist i figur 1.3.

Genet, der koder for enzymet aldehyddehydrogenase, findes ogsé i flere varianter, bl.a. allellerne
ALDH-1 og ALDH-2. Her er allellen ALDH-2 mest udbredt i den asiatiske befolkning. I et forseg
har man ladet personer med forskellige genotyper drikke 0,2 g ethanol pr. kg kropsveegt. Man har
derefter malt ethanalkoncentrationen 1 blodet. Figur 1.4 viser resultaterne fra forseget.

ADH-genotype ALDH-genotype ﬁ?destte(:&l; LSO DL
ADH-2, ADH-2 ALDH-1, ALDH-1 1,0

ADH-2, ADH-2 ALDH-1, ALDH-2 24

ADH-2, ADH-2 ALDH-2, ALDH-2 75

Figur 1.4. ADH-genotype, ALDH-genotype og hajeste ethanalkoncentration i blodet for personer i ovennavnte forseg
efter indtagelse af 0,2 g ethanol pr. kg kropsvagt.

Undersagelser har vist, at der er stor forskel pa, hvor meget ethanol forskellige personer kan
indtage, for de fir symptomer pa ethanalforgiftning.

4. Giv forslag til, hvorfor asiater kan fa kraftigere symptomer end europaere ved
indtagelse af samme mangde ethanol. Inddrag figur 1.3 og 1.4.



I en familie har alle personer den samme ADH-genotype, men forskellige ALDH-genotyper. I en
undersogelse af udvalgte familiemedlemmer er ethanalkoncentrationen i deres blod blevet malt efter
indtagelse af 0,2 g ethanol pr. kg kropsvegt. Resultaterne fra undersogelsen og et stamtre over
familien er vist i figur 1.5.
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Figur 1.5. a) Ethanalkoncentrationen i blodet efter indtagelse af 0,2 g ethanol pr. kg kropsvagt for udvalgte
familiemedlemmer. b) Stamtra over familien.

5. Angiv ALDH-genotyper for person I-1, III-1 og III-2, og giv forslag til mulige ALDH-
genotyper for personerne II-1 og I1-2. Inddrag figur 1.4 og 1.5.



