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Glukoneogeneza - synteza glukozy z prekursorow
niecukrowych

Glukoneogeneza zachodzi przede wszystkim w watrobie oraz w korowej warstwie nerek
(ok. 1/10 produkcji watrobowej). Glukoza jest podstawowym materiatem energetycznym
moézgu (dzienne zapotrzebowanie = 120 g) oraz waznym zrédtem energii dla erytrocytéw.
Zawarto$¢ wolnej glukozy w plynie ustrojowym wynosi okoto 20 g, a ilos¢ tatwo dostepnej
glukozy z glikogenu — ok. 190 g; zapasy te pokrywaja zapotrzebowanie na okoto 1 dzien,
dlatego organizm wytwarza glukoze z prekursoréow nie-weglowodanowych.
Glukoneogeneza nie jest prosta odwrotnoscia glikolizy — niektore etapy sa omijane przez
specyficzne enzymy.

Prekursory niecukrowe glukozy

e mleczan,
e aminokwasy (gtéwnie alanina),
e glicerol - wprowadzany do szlaku jako fosfodihydroksyaceton (DHAP).

Enzymy glukoneogenezy sa zlokalizowane gtéwnie w cytoplazmie, z wyjatkiem
karboksylazy pirogronianowej obecnej w mitochondriach oraz glukozo-6-fosfatazy
zwigzanej z luminalng strong blony siateczki srédplazmatycznej (ER).

Enzymy glikolizy (kluczowe)

¢ heksokinaza,
o fosfofruktokinaza-1 (PFK-1),
e kinaza pirogronianowa.

Enzymy glukoneogenezy

e glukozo-6-fosfataza,

e fruktozo-1,6-bisfosfataza,

e karboksykinaza fosfoenolopirogronianowa (PEPCK),
e karboksylaza pirogronianowa.

Przebieg konwersji: pirogronian — szczawiooctan — fosfoenolopirogronian. Reakcja ta
omija nieodwracalny etap kinazy pirogronianowej glikolizy i wymaga specyficznych
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enzymow.

Karboksylaza pirogronianowa ma biotyne jako grupe prostetyczna. Biotyna peni role
koenzymu przenoszacego CO2; ulega karboksylacji, gdy acetylo-CoA wiaze sie z
enzymem. Acetylo-CoA dziata jako aktywator allosteryczny karboksylazy pirogronianowe;.

Mechanizm (uproszczony):

1. etap [ - z ATP na atom N-1 biotyny przytaczany jest CO2 i powstaje
karboksybiotyna (biotyna z przylaczona grupa karboksylowa),

2. etap II - grupa karboksylowa jest przekazywana na pirogronian, tworzac
szczawiooctan. Wysokie stezenie acetylo-CoA jest sygnatem, ze dostepne sa
substraty do syntezy szczawiooctanu.

Gdy jest duzo ATP, szczawiooctan moze by¢ wykorzystywany w glukoneogenezie; przy
niedoborze ATP szczawiooctan tgczy sie z acetylo-CoA i wchodzi do cyklu Krebsa.

Ostatni etap glukoneogenezy w swietle ER

¢ glukozo-6-fosforan przenoszony jest przez biatko T1 do swiatla ER,

e ulega hydrolizie do glukozy z udziatem glukozo-6-fosfatazy,

e glukoza i Pi (fosforan nieorganiczny) sa nastepnie przenoszone do cytoplazmy za
pomoca pary biatek transportujacych,

e nosnik glukozy jest podobny do biatek typu GLUT wystepujacych w btonie
komorkowej,

e do przeksztatcenia cytoplazmatycznego glukozo-6-fosforanu w wolna glukoze
potrzeba kilku biatek transportujacych i enzymatycznych (w literaturze opisuje sie
kompleks biatek),

» mozg i miesnie nie zawieraja glukozo-6-fosfatazy, dlatego wolna glukoza nie moze
by¢ syntetyzowana w tych organach.

Regulacja

e przeciwstawna regulacja: gdy jeden szlak jest nieaktywny, drugi jest zazwyczaj
aktywny,

« szybkos¢ glikolizy zalezy m.in. od stezenia glukozy i fruktozo-2,6-bisfosforanu,
natomiast szybkos¢ glukoneogenezy od stezenia mleczanu i innych prekursoréw
glukozy,

e stezenie fruktozo-2,6-bisfosforanu jest wysokie w stanie po positku (stymuluje
glikolize) i niskie podczas gtodu (utatwia glukoneogeneze).

Strona 2z 3




|E| Material pobrany ze strony fizjobaza.pl - kompletne Zrédlo wiedzy o fizjoterapii

Podczas gtodowania dominuje glukoneogeneza. W sytosci, po positku, uwalniana jest
insulina — stymuluje ona aktywnos$¢ oraz ekspresje enzyméw glikolitycznych (np. PFK-1)
oraz dwufunkcyjnego enzymu PFK-2/FBPase-2, ktory reguluje poziom fruktozo-2,6-
bisfosforanu.
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