
Ολοκλήρωση του μεταβολισμού



Mεταβολισμός

Αυτότροφοι συνθέτουν γλυκόζη και όλες τις  άλλες οργανικές ενώσεις από ανόργανο άνθρακα 
CO2 (Φυτά)

Ετερότροφοι συνθέτουν οργανικές ενώσεις μόνο από άλλες οργανικές ενώσεις που θα πρέπει 
να καταναλώνουν (Ζώα) 

 
ATP: νόμισμα ενέργειας 
Παράγεται από την οξείδωση καυσίμων (γλυκόζη, λιπαρά οξέα, αμινοξέα-->CO2)
NADH, FADH, e carrier, H+ gradient
NADPH: δότης e- σε αναγωγικές βιοσυνθέσεις
Tα βιομόρια οικοδομούνται από μικρή ομάδα δομικών λίθων



Θερμιδική oμοιόσταση
Θερμιδική ομοιόσταση: Η ικανότητα να διατηρεί επαρκή αλλά όχι 
υπερβολικά αποθέματα ενέργειας (ομοιοστασία της ενέργειας).

Ο πρώτος νόμος της θερμοδυναμικής:

Αρχή διατήρησης της ενέργειας

Η ενέργεια ούτε καταστρέφεται ούτε 
δημιουργείται από του μηδενός, αλλά 
μετατρέπεται από τη μια μορφή σε 
μια άλλη. 

Energy consumed = energy expended + energy stored
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Variable fuel input 

ADP + P1 ~ -

ATP ~ -

CO2 + H20 + urea 

Variable 
metabolic 
demand 

Figure 21.1 Humans can use a variable fuel 
input to meet a variable metabolic demand. 

21 .1 • INTRODU CTION 

The interdependence of metabolic processes of the major tissues of the body will be stressed 
in this chapter. Not all of the major metabolic pathways operate in every tissue at any given 
time . Given the nutritional and hormonal starus of a patient, it is necessary to know quali-
tatively which pathways are functional and how they relate to one another. 

The metabolic processes of concern are glycogenesis, glycogenolysis, gluconeogenesis, 
glycolysis, fatty acid synthesis, lipogenesis , lipolysis, glyceroneogenesis, fatty acid oxidation , 
glutaminolysis, cricarboxylic acid (TCA) cycle activity, ketogenesis, amino acid oxidation, 
protein synthesis, proteolysis , and urea synthesis . le is important to know (l) which tissues 
are most active in these various processes, (2) when these processes are most active , and 
(3) how these processes are controlled and coordinated in different metabolic and disease 
states. 

The best way to gain an understanding of the interrelationships of the pathways is 
to learn the changes in metabolism during the starve-feed cycle (Figure 21.1) . This cycle 
allows a variable fuel and nitrogen intake to meet variable metabolic and anabolic needs . 
Feed refers to the intake of meals (the variable fuel input) after which the fuel is scored (as 
glycogen and triacylglycerol) to meet metabolic needs of fasting . An ATP cycle functions 
within the starve-feed cycle (Figure 21.1) . Cells of the body die without the provision of 
continuous supply of energy for ATP synthesis to meet their needs . 

Humans can consume food at a rate far greater than their basal caloric requirements; 
this allows them to survive from meal to meal. Unfortunately , an almost unlimited capacity 
to consume food is matched by an almost unlimited capacity to store it as triacylglycerol. 
Obesity is the consequence of excess food consumption and the commonest form of mal-
nutrition in affiuem countries (Clin . Corr. 2 1.1). Other forms of malnutrition are more 
prevalent in developing countries (Clin. Corrs . 21.2 and 21.3) . The regulation of food 

Obesity and the Metabolic Syndrome 

Obesity is the most common nutritional problem in the United 
States, in fact a majority of the U.S. population is either obese or 
overweight, and the problem may be even greater for children. le is 
a risk factor in development of diabetes mellicus, hypertension , en-
dometrial carcinoma, osteoarthritis, cirrhosis, gallstones, and cardio-
vascular diseases. Clinically, the quarcec of obesity, insulin resistance, 
dyslipidemia, and hypertension is called either syndrome X or the 
metabolic syndrome and contributes greatly co the high race of car-
diovascular death in Western countries. Obesity is easy to explain: An 
obese person has eaten more calories than he or she expended. The ac-
cumulation of massive amounts of body fat is not otherwise possible. 
For unknown reasons, the neural control of caloric intake co balance 
energy expenditure is abnormal. Rarely, obesity is secondary to a cor-
rectable disorder, such as hypothyroidism or Cushing syndrome . The 
laccer is the result of increased secretion of glucocorticoids , which 
cause fat deposition in the face and trunk, with wasting of the limbs, 
and glucose intolerance. These effects are due co increased protein 
breakdown in muscle and conversion of the amino acids co glucose 
and fat. Less commonly, tumors, vascular accidents, or maldevelop-
menc of the nervous system hunger control centers in che hypothala-
mus cause obesity. However, the rapid increase in the prevalence of 
obesity cannot be explained by genetic or biochemical mechanisms 
and must reflect culrural changes in food preparation and consump-
tion and reduced physical activity. 

The obese (ob/ob) mouse was discovered in the 1950s, and the 
defective gene cloned in 1994. This ob gene encodes a 146 amino-
acid-secreted protein (alternatively called OB protein or lepcin, for its 
slimming effect) chat is produced in adipocyces and detectable in blood. 
ob/ob mice have a nonsense mutation in the gene and produce no lep-
tin. Injection of leptin inco chem causes increased energy expendirure 
and reduced earing, wirh marked weight lo~ . This effect on appetite 
is mimicked by intracerebroventricular injection. Leptin also reduced 
appetite and weight of normal mice. Obese humans do not generally 
have defective ob genes, and in fact tend co have high blood levels of 
lepcin. This suggests chat their nervous system is insensitive co leptin, 
analogous co the insulin resistance seen in many diabetic patients . 

In the most common type of obesity, the number of adipocyces 
does not increase, but rather they get larger as they become engorged 
with triacylglycerols. If obesity develops before puberty, there may also 
be an increase in the number of adipocyces. In chis case, the hyperpla-
sia (increase in cell number) and hypertrophy (increase in cell size) 
contribute co the magnitude of the obesity. Obesity in men tends to be 
centered on the intraabdominal (so called visceral) fat, while in women 
ic is more likely co beon the hips. The male pattern, characterized by a 
high waist-to- hip circumference ratio, is more predictive of premature 
coronary heart disease. Moreover, visceral adipose tissue seems more 
resistant to suppression of lipolysis by insulin , and thus the release of 
fatty acids into the porcal vein may contribute co the relative inability 



Ο ρόλος των θρεπτικών ουσιών



Θερμιδική oμοιόσταση

Ο δείκτης μάζας σώματος (ΒΜΙ) είναι ένα 
μέσο για τον προσδιορισμό εάν ένα άτομο 
είναι υπέρβαροι ή παχύσαρκο.

Αν καταναλώνονται περισσότερα καύσιμα 
από τις ανάγκες η περίσσεια αποθηκεύεται. 

Η υπερβολική αποθήκευση των καυσίμων θα 
οδηγήσει σε παθολογικές καταστάσεις 
(παχυσαρκία).

Η κατανάλωση ακόμη και μικρών ποσοτήτων 
επιπλέον θερμίδων την ημέρα μπορεί να 
οδηγήσει σε παχυσαρκία σε βάθος πολλών 
ετών.



Θερμιδική oμοιόσταση

Σοβαρές συνέπειες (υγεία και φυσιολογια): υπέρβαροι ή 
παχύσαρκοι

Το υπερβολικό λίπος αποθηκεύεται στα λιποκύτταρα ως 
τριγλυκεριδία. 

Ο αριθμός των λιποκυττάρων είναι 
σταθερός σε ενήλικες και το 
αποτέλεσμα της παχυσαρκίας 
είναι η διόγκωση των 
λιποκύτταρων 
(1000-πλάσια σε μέγεθος).



Συνέπειες της παχυσαρκίας



Παχυσαρκία
Επιδημική Παχυσαρκία

 
Ο οργανισμός μας είναι προγραμματισμένος να αποθηκεύει 
γρήγορα επιπλέον θερμίδες σε περιόδους αφθονίας

1. Εξελικτική προσαρμογή από περασμένες εποχές
 Oταν οι άνθρωποι δεν ήταν βέβαιοι ότι θα έχουν άφθονη τροφή, 

όπως πολλοί από εμάς σήμερα. 

2. Κίνδυνοι θήρευσης. 
Παχυσαρκα άτομα ηταν ποιο πιθανόν να θανατωθούν από τα 
απαχα και ευκίνητα. 
Δεδομένου ότι ο κίνδυνος θήρευσης έχει μειωθεί, το πλεονέκτημα 
της ισχνότηττας έχει μειωθεί. 



Παχυσαρκία

3. Eύγευστα τρόφιμα μπορεί να δρουν ως «φαρμακα» και διεγείρουν 
την διάβαση ανταμοιβής
(νευρωνικο* κύκλωμα που η διέγερση του προκαλεί* στο άτομο ευχάριστα συναισθήματα ικανοποίησης, 
το ίδιο που διεγείρουν τα ναρκωτικά) 

4. Αλλαγές στην  εντερική μικροχλωρίδα μας μπορεί να διευκολύνει 
τη συσσώρευση επιπλέον θερμίδων.

Γενετικές διαφορές αλλάζουν τον τρόπο της αποκρίσης των ατόμων 
στις περιβαλλοντικές συνθήκες που προκαλούν παχυσαρκία 
(κληρονομικές).

Η τάση να κερδίσει βάρος μπορεί να αναιρεθεί με την κατανάλωση 
λιγότερων τροφών και περισσότερη άσκηση. 



Ορμόνες Ενδοκρινεις
Παρακρινεις
Αυτοκρινεις



Ορμονική Ρύθμιση
Nευρικό/Ορμονικό Σήμα

Νευρική σηματοδότηση
τα νευρικά κύτταρα απελευθερώνουν τους 
νευροδιαβιβαστές που δρουν σε γειτονικά 
κύτταρα

Απόσταση μπορεί να είναι μικρή
(~ μm)

Ορμονική σηματοδότηση
οι ορμόνες που μεταφέρονται με την 
κυκλοφορία του αίματος προς γειτονικά 
κύτταρα ή άλλα όργανα

Απόσταση μπορεί να είναι μεγάλη (1 m ή 
περισσότερο)



Ορμόνες: εξωκυτταρικές ή ενδοκυτταρικές

Διαφορετικοί τύποι κυττάρων έχουν 
διαφορετικά σύνολα υποδοχέων.

Διαφορετικά κύτταρα με τον ίδιο υποδοχέα 
μπορεί να έχουν διαφορετικά αποτελέσματα

Ακόμη και δομικά παρόμοιες ορμόνες 
μπορούν να συνδέονται με διαφορετικούς 
υποδοχείς.

Οι αλληλεπιδράσεις είναι υψηλής συγγένειας, 
έτσι ώστε να απαιτούνται μόνο χαμηλές 
ποσότητες ορμόνης.



χημική ποικιλία των ορμονών



Καταρράκτης έκλυσης ορμονών



Καταρράκτης έκλυσης ορμονών



Ρόλος του εγκέφαλου στην θερμιδική ομοιόσταση

Η πρόσληψη τροφής ελέγχεται από 
την πείνα (επιθυμία για φαγητό) 
την όρεξη (επιθυμία για ένα συγκεκριμένο φαγητό)

Βασικά βιοχημικά σήματα: 
Βραχύχρονα σήματα: είναι ενεργά κατά τη διάρκεια 
ενός γεύματος 

Μακρόχρονα σήματα : αναφέρουν σχετικά τη 
συνολική κατάσταση της ενέργειας του σώματος. 

Οργανα προέλευσης
γαστρεντερική οδός, β κύτταρα παγκρέας, 
λιποκύτταρα 

Στόχος των σημάτων:
ο εγκέφαλος, μια περιοχή του υποθαλάμου που 
ονομάζεται τοξοειδής πυρήνα.

Βραχύχρονα σήματα κορεσμού από το έντερο σε διάφορες περιοχές του εγκεφάλου   
-------> μειώση της ανάγκης για τροφή



Ρύθμιση της πρόσληψης τροφής

Από την βάση προς πάνω



Ρύθμιση της σίτισης με αμφίδρομη ροή πληροφοριών 
μεταξύ των ιστών και του υποθαλάμου

TRH, ορμόνη απελευθέρωσης θυρεοτροπίνης. 
GLP-1, πεπτίδιο-1 τύπου γλυκαγόνης, 
GIP, γαστρικό ανασταλτικό πολυπεπτίδιο.



Ρυθμίση της θερμιδικής ομοιόστασης

Λιπώδης ιστός είναι επίσης ένα ενδοκρινές 
όργανο (λιποκινες): 

 λεπτίνη, λιπονεκτινη
Λεπτίνη: σε άμεση αναλογία με την
ποσότητα του υπάρχοντος λίπους. 
Κατάσταση των αποθηκευμένων TAGs

 
 Μεταφέρει πληροφορίες απο τον λιπώδη 

ιστο στον εγκέφαλο για τα καυσίμα
 Μειώνει την όρεξη



Δράση λεπτίνης

Συνδέση στον υποδοχέα αυξάνει την 
ευαισθησία των μυών και του 
ήπατος στην ινσουλίνη  διεγείρει 
οξείδωση των λιπαρών οξέων 
μειώνει τη σύνθεση TAG



Leptin-Deficient Mice: Untreated versus 
Treated with Leptin



Ορμονικά κυκλώματα

Ορεξιογόνα πεπτίδια
Νευροπεπτίδιο NPY
AgouW related pepWde AgRP

NPY
Στέλνει σήμα για πρόσληψη τροφής
Τα επίπεδα αυξάνονται σε περίοδο 
ασιτείας
Αναστέλλεται απο λεπτίνη 
και ινσουλίνη

Ανορεξιογόνα πεπτίδια
POMC-----> α-MSH
Προοπιομελανοκορτινη
Μελανιοτροπος ορμονη 

MSH
Στέλνει σήμα για να σταματήσει 
η πρόσληψη τροφής 
Η λεπτίνη διεγείρει την εκκριση της



Ρυθμίση της θερμιδικής ομοιόστασης

εκκρίνεται από τα β κύτταρα του πάγκρεας 

Κατάσταση της γλυκόζης στο αίμα (διαθεσιμότητα των υδατανθράκων) 



i) αποτυχία της υπάρχουσας λεπτίνης να διασχίσει τον 
αιματοεγκεφαλικό φραγμό και να φθάσει τους στόχους νευρώνων 
στον εγκέφαλο

ii) αναστολή του καταρράκτη σηματοδότησης της λεπτίνης σε 
νευρώνες σε συγκεκριμένες περιοχές του εγκεφάλου

iii)  «αμυντική» μείωση στην έκφραση των υποδοχέων λεπτίνης
 
iν) μία απευαισθητοποίηση των κυτταρικών καταρακτών 

σηματοδότησης σε κεντρικό και περιφερικό επίπεδο

Φλεγμονή, διεργασίες οξειδωτικού στρες, το είδος της διατροφής
μπορούν να συμβάλουν στην αντίσταση της λεπτίνης

Metabolism. 2015 Jan;64(1):35-46.

Aντίσταση στη λεπτίνη



Καταπολέμηση της παχυσαρκίας

Αποτελεσματική δίαιτα για απώλειας βάρους 
Δίαιτες χαμηλής περιεκτικότητας σε υδατάνθρακες 
Δίαιτες χαμηλές σε λιπαρά. 
 
 Δίαιτες που είναι χαμηλές σε υδατάνθρακες συνήθως δίνουν εμφαση 

στην κατανάλωση πρωτεϊνών.  

1.  Οι πρωτεΐνες φαίνεται να επάγουν αίσθημα κορεσμού πιο 
αποτελεσματικά από ό, τι τα λίπη ή υδατάνθρακες. 

2. Οι πρωτεΐνες απαιτούν περισσότερη ενέργεια για να αποικοδομηθουν 
από τα λίπη ή υδατάνθρακες.  

 Η αυξημένη δαπάνη ενέργειας συμβάλλει στην απώλεια βάρους

Ανεξάρτητα από το είδος της διατροφής, ισχύει πάντα
”Λιγότερο τροφή, περισσότερο γυμναστική"



Ρύθμιση βάρους
Αποτυχία ρύθμισης του σωματικού βάρους, λόγω συμπεριφοράς, γενετικα, ή 
συνδυασμό και των δύο. 
Αποτέλεσμα της αποτυχίας είναι η παχυσαρκία 
(περίσσεια ενέργειας αποθηκεύεται ως TAGs). 

Αποθήκες γλυκογόνου για ανάγκες 24 ωρων, οι υπερβολικοί υδατάνθρακες 
μετατρέπονται σε λίπη και στη συνέχεια σε TAGs. 
Αμινοξέα δεν αποθηκεύονται καθόλου, και έτσι η περίσσεια αμινοξέων τελικά 
μετατρέπονται σε λίπη επίσης.
Ανεξάρτητα από τον τύπο των τροφίμων που καταναλώνονται, η υπερβολική 
κατανάλωση οδηγεί σε αύξηση του λίπους.

Διαταραχές της θερμιδικής ομοιόστασης 

σακχαρώδης διαβήτη
ανώμαλη χρήση καυσίμου: γλυκόζη υπερπαράγεται από το ήπαρ και 
υποχρησιμοποιούνται από άλλα όργανα. 



Δράση της ινσουλίνης

Μύς είναι το μεγαλύτερο ινσουλίνη-ευαίσθητο 
όργανο στο σώμα.

insulin receptor substrate 1



Δράση της ινσουλίνης



Απενεργοποίηση
1. Φωσφατάσες. 
Τυροσίνη φωσφατάση 1Β απενεργοποιει τον υποδοχέα
Φωσφατάση ΡΤΕΝ: Απο ΡΙΡ3 σχηματίσμος ΡΙΡ2

2. Απενεργοποίηση της IRS-1 με φωσφορυλίωση απο κινάσεις που 
ενεργοποιούνται με την υπερβολική διατροφή

3. Πρωτείνες SOCS βοηθουν την αποικοδόμηση του υποδοχέα



Διαβήτης
Τύπου 1: ινσουλινο-εξαρτώμενο 
σακχαρώδη διαβήτη 
Το προσβεβλημένο άτομο απαιτεί 
την χορήγηση ινσουλίνης. 

Τύπου 2: αντίσταση στην 
ινσουλίνη
90% των περιπτώσεων του 
διαβήτη σε όλο τον κόσμο και 
είναι η πιο κοινή μεταβολική 
ασθένεια. 

Στις ΗΠΑ, είναι η κύρια αιτία 
τύφλωσης, νεφρικής 
ανεπάρκειας, και ακρωτηριασμό. 

Η παχυσαρκία είναι σημαντικός 
παράγοντας προδιάθεσης για την 
ανάπτυξη του διαβήτη τύπου 2.



Υπερφόρτωση λιποκυττάρων
Υπόθεση λιποτοξικότητας



Μεταβολικό σύνδρομο

Το μεταβολικό σύνδρομο είναι ένα 
σύμπλεγμα από ομοειδείς 
παθολογικές καταστάσεις
•αντίσταση στην ινσουλίνη,
•Υπεργλυκαιμία
•δυσλιπιδαιμία.



Τροποποίηση του μεταβολισμού



Απελεύρωση της ινσουλίνης

Αποκριση των β κυττάρων στην 
αντίστασης στην ινσουλίνη

Συνθέτουν και εκκρίνουν περισσότερη 
ινσουλίνη σε μια προσπάθεια να ξεπεραστεί 
η αντίσταση στην ινσουλίνη. 

Στρές του ΕΔ 
Καταπόνηση
Απόκρισση λογω ξεδιπλωμένων πρωτεινων 
unfolded protein response (UPR). 

Εάν η απόκρισση λογω ξεδιπλωμένων 
πρωτεινων UPR συνεχίζεται, ενεργοποιείται 
η απόπτωση, β κύτταρα πεθαίνουν, και η 
έκκριση ινσουλίνης σταματά.



Μεταβολή της βιοχημείας των κυττάρων
Ασκηση-Βιογένεση μιτοχονδρίων

η αύξηση της οξείδωσης των λιπαρών οξέων και τα επιπλέον μιτοχονδρίων επιτρέπουν την 
αποτελεσματική μεταβολισμό των λιπαρών οξέων



Θεραπεία του διαβήτη 2

Table 23-7 Treatments for Type 2 Diabetes Mellitus
Intervention/treatment Direct target Effect of treatment

Weight loss Adipose tissue; reduction in TAG 
content

Reduces lipid burden; increases capacity for lipid 
storage in adipose tissue; restores insulin sensitivity

Exercise AMPK, activated by increasing 
[AMP]/[ATP]

Aids weight loss (see Fig. 23-34)

Bariatric surgery Unknown Leads to weight loss, better control of blood glucose

Sulfonylureas:
glipizide (Glucotrol),

glyburide (Micronase),

glimepiride (Amaryl)

Pancreatic b cells; K+ channels blocked Stimulates insulin secretion by pancreas (see Fig. 
23-24)

Biguanides:
metformin (Glucophage)

AMPK, activated Increases glucose uptake by muscle; decreases 
glucose production in liver

Thiazolidinediones:
rosiglitazone (Avandia), pioglitazone 
(Actos)

PPARg Stimulates expression of genes potentiating the 
action of insulin in liver, muscle, adipose tissue; 
increases glucose uptake; decreases glucose 
synthesis in liver

GLP-1 modulators:
exenatide (Byetta),
sitagliptin (Januvia),
dulaglutide (Trulicity)

Glucagon-like peptide-1, dipeptide 
protease IV

Enhances insulin secretion by pancreas



Μεταβολικές εξειδικεύσεις οργάνων



Μεταβολικές εξειδικεύσεις οργάνων



Επιλογή καυσίμων

Liver

a spatial and temporal 
buffer of ATP 
concentration. 



Πηγές καυσίμων



Αποθέματα καυσίμων



Κατάσταση επάρκειας

Το επίπεδο γλυκόζης αίματος 
πρέπει να διατηρείται κατά τη 
διάρκεια νηστείας και 
επανασίτισης.

Η κατάσταση επάρκειας 
χαρακτηρίζεται από έκκριση 
ινσουλίνης. 

Η παρουσία ινσουλίνης διεγείρει 
την πρόσληψη γλυκόζης και τη 
σύνθεση γλυκογόνου στους μυς, 
τον λιπώδη ιστό και το ήπαρ, ενώ 
καταστέλλει τη γλυκονεογένεση 
στο ήπαρ. 

Η ινσουλίνη διεγείρει τη 
γλυκόλυση στο ήπαρ.



Κατάσταση επάρκειας



Περίοδος νηστείας

Η φυσιολογική απόκριση είναι η 
μείωση της έκκρισης ινσουλίνης και 
η αύξηση της έκκρισης γλυκογόνου.

Η γλυκαγόνη αποκαθιστά τα 
επίπεδα γλυκόζης αίματος 
διεγείροντας τη διάσπαση του 
γλυκογόνου και τη γλυκονεογένεση 
στο ήπαρ.

Επίσης την διάσπαση των λιπαρών 
οξέων από τον λιπώδη ιστό 
προκαλώντας αλλαγή καυσίμου 
στους μύες από τη γλυκόζη σε 
λιπαρό οξύ.

Το αρχικό στάδιο της νηστείας χαρακτηρίζεται από πτώση των επιπέδων 
γλυκόζης στο αίμα. 



Περίοδος νηστείας



Κατάσταση επανασίτισης

Η κατάσταση επανασίτισης αρχίζει με την λήψη ενός γεύματος. 

Το λίπος είναι σε επεξεργασία όπως ακριβώς σε κανονική κατάσταση σίτισης.

Γλυκόζη.
Το ήπαρ δεν απορροφά αρχικά γλυκόζης από το αίμα, αλλά την αφήνει για 
περιφερικούς ιστούς.

Το ήπαρ παραμένει σε λειτουργία γλυκονεογένεσης.
Η νεοσυντεθεμενη γλυκόζη χρησιμοποιείται για ανεφοδιασμό του γλυκογόνου 
του ήπατος.

Καθώς τα επίπεδα της γλυκόζης στο αίμα συνεχίζουν να αυξάνονται, το συκώτι 
ολοκληρώνει την αναπλήρωση των αποθηκών γλυκογόνου και αρχίζει να 
επεξεργάζεται το υπόλοιπο περίσσειας γλυκόζης για τη σύνθεση των λιπαρών 
οξέων.



Αλλαγές σε γλυκόζη, 
Ghrelin και ινσουλίνης



Μεταβολικές προσαρμογές

Μια βασική μεταβολική προτεραιότητα κατά την παρατεταμένη νηστεία είναι η 
διατήρηση της ομοιοστασίας της γλυκόζης.

Κατά τη διάρκεια των αρχικών σταδίων της παρατεταμένης νηστείας, οι 
πρωτεΐνες αποικοδομούνται και οι άνθρακικοί σκελετοί χρησιμοποιούνται ως 
πρόδρομοι της γλυκονεογένεσης 

Μια άλλη μεταβολική προτεραιότητα είναι η προστασία των πρωτεΐνών. Αυτό 
επιτυγχάνεται αλλάζοντας το καυσίμο από γλυκόζη σε λιπαρά οξέα.

Τα λιπαρά οξέα μεταφέροντε από τους λιπώδεις ιστούς για χρήση στους 
περιφερειακούς ιστούς προκειμένου να επιτραπεί η συνεχής χρήση της γλυκόζης 
από τον εγκέφαλο.

Το ήπαρ μετατρέπει τα λιπαρά οξέα σε κετόνες, τα οποία μετά από μερικές 
εβδομάδες ασιτίας γίνονται το κυριότερο καύσιμο για τον εγκέφαλο.



Μεταβολισμός καυσίμων στο ήπαρ 
κατασταση ασιτίας



Μεταβολισμός της αιθανόλης
στο  ηπαρ

Η πιο σημαντική οδός, για το μεγαλύτερο μέρος της του μεταβολισμό της
 
Ακεταλδεϋδη εισέρχεται στα μιτοχόνδρια όπου οξειδώνεται προς οξικό 

Περίσσεια NADH δημιουργεία υπογλυκεμίας και γαλακτική οξέωση. 

Αναστολή αποικοδόμησης λιπαρών οξέων.
Ενεργοποίση της συνθεσης των λιπαρών οξέων και δημιουργεία 
τριακυλογλυκερολών.
Επικάθηση στο ηπαρ. Λιπώδες ηπαρ

ATP + acetate + CoA  →  AMP + PPi + acetyl-CoA



Μεταβολισμός της αιθανόλης
μικροσωματικό σύστημα οξειδωσης της αιθανόλης
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reduced functional renal mass. Carnitine may also be losr from the bloodstream during 
hemodialysis. This may lead to cardiac and skeletal myopathy due to reduced ability of 
these tissues to oxidize fatty acids. 

Consumption of Alcohol 
The liver is primarily responsible for the first steps of ethanol catabolism. 

Ethanol (CH 3CH 2OH) + NAO+~ acetaldehyde (CH 3CHO) + NADH + H+ 
Acetaldehyde (CH3CHO) + NAO+ + H2O acetate (CH 3COO - ) + NAOH + 2H+ 

The first, catalyzed by alcohol dehydrogenases, generates NAOH in the cytosol; the sec-
ond, catalyzed by aldehyde dehydrogenase, also generates NAOH, but in the mitochondrial 
matrix space. Liver disposes of the NAOH generated through the mitochondrial electron 
transport chain. Intake of even moderate amounts of ethanol generates too much NAOH. 
Enzymes involved in gluconeogenesis (lactate dehydrogenase and malate dehydrogenase) 
and fatty acid oxidation (,8-hydroxyacyl-CoA dehydrogenase) require NAO+ as a substrate. 
Thus, these pathways are inhibited by alcohol intake (Figure 21.34), and fasting hypogly-
cemia and the accumulation of hepatic triacylglycerols (fatty liver) may develop. Lactate may 
accumulate from inhibition of the conversion of lactate to glucose but rarely causes overt 
metabolic acidosis. 

Liver mitochondria have a limited capacity to oxidize acetate to CO 2 because the TCA 
cycle is inhibited by high NAOH and AT P levels during ethanol oxidation . Much of the 
acetate derived from ethanol escapes the liver to the blood . Virtually every other tissue can 
oxidize it to CO 2 by way of the TCA cycle. 

Acetaldehyde can also escape from the liver and readily forms covalent bonds with 
functional groups of biologically important compounds. Formation of acetaldehyde adducts 
with proteins in liver and blood of animals and humans drinking alcohol has been demon-
strated. Such adducts may provide a marker for past drinking activity of an individual, just 
as hemoglobin A1c is an index of blood glucose control in diabetic patienrs. 

Figure 21.34 Metabolic interrelationships 
of tissues in consumption of alcohol. 
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glucose and free fatty acid levels are elevated. However, for poorly understood reasons, keto-
genesis is not accelerated, as it is in fasting where it provides a good fuel (ketone bodies) that 
can substitute for glucose in many tissues, especially the brain, thereby reducing the need for 
gluconeogenesis and conserving body protein. The muscle gluramine and branched-chain 
amino acid pools are reduced , resulting in reduced protein synthesis and increased protein 
breakdown. le can be very difficult to reverse chis protein breakdown, despite intravenous 
administration of solutions containing amino acids, glucose, and triacylglycerol. However, 
solutions used to feed patienrs intravenously lack glutamine, tyrosine, and cysteine because 
of stability and solubility constraints. Supplementation of these amino acids, perhaps by 
the use of more stab le dipeptide s, may help to reverse the cacabolic state better than now 
possible . In fact, there is growing recognition that enceral feeding (via tubes in the stomach 
or inte stine) is superior to intravenous feeding in reducing or reversing catabolism . 

Negative nitrogen balance of injured or infected patients is mediated by interleukin 1, 
interleukin 6, and tumor necrosis factor a (TNFa) produced by monocyres and lym-
phocytes (Clin . Corr. 21.9, p. 869). These cyrokines induce fever and other metabolic 
changes. Interleukin 1 activates proteolysis in skeletal muscle. Interleukin 6 stim ulates the 
liver synthesis of acute phase reactants, such as fibrinogen , complement proteins, some clot-
ting factors, and a2 macroglobulin, which may defend against injury and infection . TNFa 
suppresses adipocyte triacylglycerol synthesis, inhibits lipoprotein lipase, stimulates lipoly-
sis, inhibits release of insulin, and promotes insulin resistance. These cyrokines may be 
respons ible for the wasting seen in chronic infections. Sick patients in intens ive care units 
are increasingly recognized as developing an acute myopathy that may virtually paralyze 
them. T his has been attributed to the use of paralyzing drugs (to assist in use of ventilators), 
malnutrition, and increased cytokines and sympathe tic nervous system activity . 

Liver Disease 
Advanced liver disease is associated with major metabolic derangements (Figure 21.32), 
especially for amino acids. In patients with cirrhosis, the liver cannot convert ammonia 
into urea and glutamine rapid ly enough, and the blood ammonia level rises. Shunting of 
blood around the liver and interfe rence with the intercellular glutamine cycle (p. 759) 
contribute to the problem . Ammonia arises from the action of glutaminase, glutamate 
dehydrogenase , and adenosine deaminase in intestine and liver and from the intes ti nal 
lumen , where bacterial urease splits urea into ammonia and carbon dioxide . Ammo-
nia levels rise particularly after upper GI bleeding (i.e., bleeding from the esophagus, 
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Figure 21.32 Metaboli c in terrelatio nships of 
tiss ues in liver disease. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Δυσμενείς επιπτώσεις της αλκοόλης

Τα ένζυμα Ρ450 που ενεργοποιούνται από την κατανάλωση αιθανόλης διαταράσσουν 
το σηματοδοτικο μονοπατι της βιταμίνη Α που είναι ζωτικής σημασίας για την 
ανάπτυξη στα σπονδυλωτά

Η βιταμίνη Α μετατρέπεται σε ρετινοϊκό οξύ από τις ίδιες αφυδρογονάσες που 
μεταβολίζουν αιθανόλη. 

Το σύστημα MEOS που επάγεται από την αιθανόλη αδρανοποιεί το ρετινοϊκό οξύ 

Χαρακτηριστικό των αλκοολικών είναι ο υποσιτισμός. Ελλειψη θειαμίνης μη 
λειτουργία του συμπλόκου της πυροσταφυλικής αφυδρογονάσης σύνδρομο 
Wernicke-Korsakoff.

Αλκοολικό σκορβούτο περιστασιακά μπορεί να παρατηρηθεί λόγω 
της ανεπαρκούς πρόσληψης της βιταμίνης C.





Σύνοψη

• Θερμιδική ομοιόσταση, ρύθμιση του βάρους του σώματος

• Ρόλος του εγκέφαλου στην θερμιδική ομοιόσταση

• Διαβήτης και παχυσαρκία

• Η άσκηση επιφέρει ευεργετικές μεταβολές στην βιοχημεία των 
κυττάτων

• Μεταβολικές αλλαγές με την πρόληψη της τροφής και σε περιόδο 
ασιτείας

• Αιθανόλη:Αλλαγή μεταβολισμού στο ήπαρ


