
Βιοχημεία ΙΙ
Γ. Τσιώτης

 Γ 208
5006, 5069

tsiotis@uoc.gr

Βιοχημεία, Μετάφραση της 10ης αμερικανικής έκδοσης

J. M. Berg, J. L. Tymoczko, G. J. Gatto & L. Stryer

Lehninger’s Βασικές Αρχές Βιοχημείας, 8η αγγλική - 3η ελληνική έκδοση

D.L. Nelson & M. M. Cox

mailto:tsiotis@uoc.gr


• Μεταβολισμός του γλυκογόνου
• Μεταβολισμός των λιπαρών οξέων. 
   Αποικοδόμηση & σύνθεση. Mεμβρανικά λιπίδια
• Μεταβολισμός αμινοξέων και αζώτου 
• Μεταβολισμός νουκλεοτιδίων
• Διοργανικός και ενδοκυτταρικός συντονισμός του 

μεταβολισμού της ενέργειας
• Αντιγραφή,  Επιδιόρθωση και ανασυνδυασμός του DNA 
• Μεταγραφή και μεταγραφική επεξεργασία
• Μετάφραση και μετα-μεταφραστική επεξεργασία πρωτεϊνών 
• Ρύθμιση της γονιδιακής έκφρασης 

ΒΙΟΧΗΜΕΙΑ  ΙΙ





Γλυκόζη

Οι άνθρωποι καταναλώνουν 160 gr 
γλυκόζης την ημέρα 75% αυτού ο 
εγκέφαλος

Υγρά του σώματος περιέχουν μόνο 20 gr 
γλυκόζης  

Αποθήκες γλυκογόνου 180-200 gr 
γλυκόζης

Ο οργανισμός πρέπει να είναι σε θέση να 
συνθέτει γλυκόζη

Υπογλυκαιμία επηρεάζει την λειτουργία 
του εγκεφάλου: 
σύγχυση, αποπροσανατολισμό και 
θανατηφόρα για τη για συγκεντρώσεις 
γλυκόζης αίματος κάτω από 45 mg /dL



Κατανομή αποθεμάτων ενέργειας

Οι αποθήκες γλυκογόνου στους μυείς: 
παροχή ενέργειας για την σύσπαση των μυών



Δομή γλυκογόνου



Γλυκογόνο-Δομικές Μονάδες

Το γλυκογόνο είναι ένας διακλαδισμένος πολυσακχαρίτης γλυκόζης

 Περιέχει μόνο δύο τύπους γλυκοζιτικών δεσμών: α-1,4 και α-1,6

Το γλυκογόνο αποικοδομείται σε γλυκόζη για παραγωγή ενέργειας.

Το γλυκογόνο μπορεί να δημιουργιθεί  από υπερβολική γλυκόζη στο αίμα ή από 
ανακύκλωση γλυκογόνων μεταβολιτών όπως γαλακτικό ή ορισμένα αμινοξέα.



Διάσπαση του γλυκοζιτικού δεσμού

Οι διαιτητικοί πολυσακχαρίτες 
μεταβολίζονται με υδρόλυση σε 
μονοσακχαρίτες 

Οι ενδοκυτταρικές αποθήκες υδατανθράκων, 
όπως το γλυκογόνο, κινητοποιούνται ως 
φωσφορυλιωμένοι μονοσακχαρίτες με 
φωσφόλυση.



Ελεγχόμενη απελευθέρωση και αποθήκευση 
της γλυκόζης

Τα τρία στάδια της αποικοδόμησης:
• απελευθέρωση 1-φωσφορικής γλυκόζης από γλυκογόνο
• αναδιαμόρφωση του γλυκογόνου για την συνεχή αποικοδόμηση
• μετατροπή της 1-φωσφορικής γλυκόζης σε 6-φωσφορική γλυκόζη

Η  τύχη της 6-φωσφορική γλυκόζης:
• επεξεργασία μέσω της γλυκόλυσης
• μετατροπή σε ελεύθερη γλυκόζη και απελευθέρωση στο αίμα 
• επεξεργασία από το μονοπάτι φωσφορικής πεντόζης



φωσφορυλάση του γλυκογόνου

φωσφορυλάση του γλυκογόνου = καταλύει τη φωσφορολυτική διάσπαση στα μη 
αναγωγικά άκρα των αλυσίδων γλυκογόνου
απαιτεί φωσφορική πυριδοξάλη
δρα επαναλαμβανόμενα μέχρι να φτάσει σε ένα σημείο τέσσερα κατάλοιπα 
μακριά από ένα σημείο διακλάδωσης (α1 6)⟶



Μονοπάτι αποικοδόμησης στο συκώτι
Φωσφορυλάση γλυκογόνου: 
διασπα τα μη αναγωγικά άκρα του 
γλυκογόνου. Καταλύει μία αντίδραση 
φωσφορόλυσης που παράγει 1-φωσφορική 
γλυκόζη. Επεξεργαστικό ένζυμο

Μεταφοράση: 
μετατοπίζει ένα μικρό ολιγοσακχαρίτη απο το 
σημείο διακλάδωσης στην κυρια  αλυσίδα, 
καθιστώντας έτσι τα τμήματα γλυκόζης 
προσιτά στη φωσφορυλάση.

α-1,6-γλυκοσιδάση: 
διασπά τον α-1,6 δεσμό στο σημείο 
διακλάδωσης, απελευθερώνοντας γλυκόζη.

Ευκαρυωτικοί οργανισμοί
Μεταφοράση & Γλυκοζιδάση μια πρωτείνη



Δημιουργεία 6-φωσφορικης γλυκόζης

Η φωσφογλυκομουτάση  σχηματίζει 1,6 διφωσφορική γλυκόζη ως ενδίαμεσο με την πρόσδεση 
της φωσφωρικής ομάδος στην 1-φωσφορική γλυκόζη
Στην αποικοδόμηση γλυκογόνου
1-φωσφορική γλυκόζη μετατρέπεται σε 6-φωσφορική γλυκόζη. Εισαγωγή της γλυκόζης στο 
μεταβολισμό
Στη σύνθεση γλυκογόνου
η 6-φωσφορική γλυκόζη μετατρέπεται σε 1-φωσφορική γλυκόζη.



Ρόλος της φωσφατάσης στο ήπαρ
 Αποφωσφορυλύωση της 6-φωσφορικής γλυκόζης 

• σκελετικοί μύες, η 6-φωσφορική γλυκόζη εισέρχεται στη γλυκόλυση 
• ήπαρ, η 6-φωσφατάση της γλυκόζης μετατρέπει την 6-φωσφορική γλυκόζη σε γλυκόζη στο ER για 

εξαγωγή με σκοπό την αναπλήρωση της γλυκόζης του αίματος για χρήση από άλλους ιστούς.
• Παραγωγή ελεύθερης γλυκόζη στο ήπαρ.
• Η φωσφατάση της 6-φωσφορικής γλυκόζης δεν υπάρχεi στους περισσότερους άλλους ιστούς.



Η σύνθεση απαιτεί περισσότερα ένζυμα και μεταβολικά 
ενδιάμεσα από την αποικοδόμηση γλυκογόνου.

Η γλυκόζη πρέπει να είναι: 
Φωσφορυλιωμένη
Πρόσδεση UDP (πυροφωσφορυλάση της UDP-γλυκόζης)
Πρόσδεση στο γλυκογόνο

ουριδίνοδιφωσφορική γλυκόζη είναι το μονομερές που 
χρησιμοποιείται για επιμύκηνση της αλυσίδα του 
γλυκογόνου

Πολλαπλά βήματα επιτρέπουν πολλαπλά σημεία 
έλεγχου.

Σύνθεση και αποικοδόμηση

ΔG=-19 
kJ/mol



Σύνθεση γλυκογόνου
 

Συνθάση του γλυκογόνου
Βασικό ρυθμιστικό ένζυμο στη σύνθεση του γλυκογόνου

Καταλύει την μεταφορά γλυκόζης σε μια αυξανόμενη αλυσίδα

Mεταφέρει την γλυκόζη από UDP-γλυκόζη στον C 4 μιας αλυσίδας γλυκογόνου (α-1,4-γλυκοζιτικό δεσμό)



Περιορισμοί
Συνθάση γλυκογόνου συνθέτει μόνο 
α-1,4 γλυκοζιτικούς δεσμούς.
Λύση
Ενζυμο διακλαδώσης δημιουργεί διακλαδώσεις με διάσπαση ενός α-1,4-δεσμού και 
μεταφέροντας  μια αλυσίδα από περίπου επτά γλυκόζες και εισάγει ένα α-1,6-δεσμό.

συνθάση του γλυκογόνου μπορεί να επεκτείνει το διακλαδισμένο πολυμερές.

Σύνθεση γλυκογόνου



Η συνθάση του γλυκογόνου απαιτεί  έναν ολιγοσακχαρίτη γλυκόζης ως εκκινητή
Ο εκκινητής συντίθεται απο την γλυκογονίνη
Ομοδιμερές
Γλυκογονίνη (37 kDa dimer) Αυτογλυκοζυλιώση 
Κάθε υπομονάδα της γλουκογονίνης συνθέτει έναν ολιγοσακχαρίτη αποτελούμενο 
απο 8-10μόρια γλυκόζης

Σύνθεση γλυκογόνου 



1η αντίδραση = αυτοκαταλυτικός σχηματισμός 
γλυκοζιτικού  δεσμού μεταξύ της γλυκόζης της 
UDP-γλυκόζης και της Tyr194 της γλυκογενίνης

2η αντίδραση = προσθήκη επτά ακόμη 
καταλοίπων γλυκόζης, το καθένα από την UDP-
γλυκόζη, για να σχηματιστεί ένας εκκινητής 
στον οποίο μπορεί να επιδράσει η συνθάση 
του γλυκογόνου

Επιμήκυνση
Η συνθάση του γλυκογόνου επεκτείνει 
τον ολιγοσακχαρίτη

Σύνθεση γλυκογόνου 



Κόστος μετατροπής

Μόνο δύο μόρια ΑΤΡ απαιτούνται για την ενσωματώση της γλυκόζης της διατροφής σε 
γλυκογόνο.

Η πλήρης οξείδωση της γλυκόζης που προέρχεται από γλυκογόνο αποδίδει 31 μόρια 
ΑΤΡ.



Συντονισμένη ρύθμιση της διάσπασης και της 
σύνθεσης του γλυκογόνου



Έλεγχος αποικοδόμησης του γλυκογόνου

Η σκελετική φωσφορυλάση του γλυκογόνου έχει δύο μορφές: 
• φωσφορυλάση γλυκογόνου α = καταλυτικά ενεργή
• φωσφορυλάση γλυκογόνου β = πολύ λιγότερο δραστική 

επινεφρίνη (από την έντονη μυϊκή δραστηριότητα) και η γλυκαγόνη (στο ήπαρ) προκαλούν 
φωσφορυλίωση της φωσφορυλάσης β, μετατρέποντάς την σε φωσφορυλάση α 



Έλεγχος αποικοδόμησης του γλυκογόνου

ενζυμικός καταρράκτης = 
ακολουθία ενζυμικών αντιδράσεων 
κατά την οποία ένας καταλύτης 
ενεργοποιεί έναν καταλύτη, ο 
οποίος ενεργοποιεί έναν καταλύτη 

αύξηση της [cAMP] ενεργοποιεί την 
PKA, η οποία φωσφορυλιώνει την 
κινάση της φωσφορυλάσης b

κινάση της φωσφορυλάσης β = 
καταλύει τη φωσφορυλίωση της 
φωσφορυλάσης β του γλυκογόνου

Το Ca2+ είναι ένα σήμα για τη μυϊκή 
συστολή  συνδέεται και 
ενεργοποιεί την κινάση της 
φωσφορυλάσης β 



Αλλοστερικοί μηχανισμοί ελέγχου

Το AMP συσσωρεύεται σε μυς που συστέλλονται έντονα δεσμεύεται και 
ενεργοποιεί τη φωσφορυλάση για να επιταχύνει την απελευθέρωση 1-φωσφορικής 
γλυκόζης από το γλυκογόνο

Το ΑΤΡ μπλοκάρει την αλλοστερική θέση, αδρανοποιώντας τη φωσφορυλάση



Φωσφοπρωτεϊνική φωσφατάση 1 (PP1)

φωσφοπρωτεϊνική φωσφατάση 1 (PP1) = αφαιρεί φωσφορυλικές ομάδες από τη 
φωσφορυλάση α, μετατρέποντάς την στη λιγότερο δραστική μορφή, τη φωσφορυλάση β 



Βασικός ρόλος του ήπατος είναι να διατηρήσει την γλυκόζη σε επαρκή επίπεδα στο αίμα

Η ηπατική φωσφορυλάση είναι έτοιμη να παράγει γλυκόζη για να τροφοδοτήσει το αίμα 
εκτός αν υπάρχει άλλο σήμα

Η γλυκόζη είναι ένας αρνητικός ρυθμιστής της ήπατικής φωσφορυλάσης

Ηπατική φωσφορυλάση



Η συνθάση του γλυκογόνου υπόκειται 
επίσης σε πολλαπλά επίπεδα ρύθμισης

συνθάση του γλυκογόνου α = μη 
φωσφορυλιωμένη και καταλυτικά 
ενεργή
συνθάση του γλυκογόνου β = 
φωσφορυλιωμένη και ανενεργή, 
εκτός αν υπάρχει 6-φωσφορική 
γλυκόζη.

κινάση 3 της συνθάσης του 
γλυκογόνου (GSK3) = καταλύει τη 
φωσφορυλίωση της συνθάσης α 
του γλυκογόνου

η ινσουλίνη αδρανοποιεί την 
GSK3 και ενεργοποιεί την PP1
Η 6-φωσφορική γλυκόζη δρα 
αλλοστερικά για να καταστήσει τη 
συνθάση του γλυκογόνου β 
καλύτερο υπόστρωμα για την 
PP1.



Η δράση της GSK3 

Η GSK3 δεν μπορεί να φωσφορυλιώσει τη συνθάση του γλυκογόνου έως ότου η 
κινάση καζεΐνης ΙΙ (CKII) φωσφορυλιώσει τη συνθάση του γλυκογόνου σε ένα 
κοντινό κατάλοιπο (γεγονός προετοιμασίας). 



‘Ελεγχος της φωσφοπρωτεινικής 
φωσφατάσης Ι



Έλεγχος του μεταβολισμού  
των υδατανθράκων στο ήπαρ

Η ΡΡ1 αλλάζει το μεταβολισμό του 
γλυκογόνου από αποικοδόμηση σε 
σύνθεση.

Απενεργοποιήση της φωσφορυλάσης 
ενεργοποίηση της συνθάσης του 
γλυκογόνου με αποφωσφορυλίωση



Έλεγχος του μεταβολισμού των υδατανθράκων
στο συκώτι έναντι του μυός

σκελετικοί μύες:
χρησιμοποιεί το αποθηκευμένο γλυκογόνο μόνο για τις δικές του ανάγκες
υφίσταται πολύ μεγάλες μεταβολές στη ζήτηση ΑΤΡ 
δεν διαθέτει τον ενζυμικό μηχανισμό για τη γλυκονεογένεση



Ο μεταβολισμός των υδατανθράκων και των λιπιδίων 
ενσωματώνεται με ορμονικούς και αλλοστερικούς μηχανισμούς

ο μεταβολισμός των λιπών και των 
λιπαρών οξέων είναι πολύ στενά 
συνδεδεμένος με αυτόν των 
υδατανθράκων

οι ρυθμιστικοί έλεγχοι ρυθμίζουν τη ροή 
των μεταβολιτών μέσω διαφόρων 
μεταβολικών οδών χωρίς να προκαλούν 
σημαντικές αλλαγές στις συγκεντρώσεις 
ενδιάμεσων προϊόντων που μοιράζονται 
με άλλες οδούς



Διαταραχές του μεταβολισμού υδατανθράκων

Διαβήτης χαρακτηρίζεται από την παρουσία περίσσειας γλυκόζης και μη 
εκμετάλλευση του καυσίμου.

Η περίσσεια γλυκόζης απεκκρίνεται στα ούρα.

Στο διαβήτη τύπου 1 δεν παράγεται ινσουλίνη 

Στον διαβήτη τύπου 2, η ινσουλίνη παράγεται αλλά δεν ενεργοποιεί το 
σηματοδοτικό μονοπάτι



Ασθένειες

Μεταλλάξεις που επηρεάζουν ένζυμα του μεταβολισμού του γλυκογόνου  
μπορούν να έχουν ήπιες η σοβαρές επιπτώσεις στον άνθρωπο



Γλυκογόνο

• Η εμφάνιση της 
κόπωσης συμπίπτει με 
την εξάντληση των 
αποθεμάτων 
γλυκογόνου.

• Ωστόσο, δεν είναι 
σαφές εάν η μείωση 
του γλυκογόνου είναι 
μια πραγματική αιτία 
της κούρασης



Σύνοψη

• ζωντανοί οργανισμοί ρυθμίζουν τη ροή των μεταβολιτών μέσω των 
μεταβολικών οδών με

- αύξηση ή μείωση των συγκεντρώσεων των ενζύμων

- ενεργοποίηση ή απενεργοποίηση βασικών ενζύμων στο μονοπάτι

• η δραστηριότητα των βασικών ενζύμων στη γλυκόλυση και τη 
γλυκονεογένεση ρυθμίζεται ακριβώς και συντονισμένα μέσω 
διαφόρων μεταβολιτών που τα ενεργοποιούν και αναστέλλουν

• Η σύνθεση και η αποικοδόμηση γλυκογόνου ρυθμίζεται από τις 
ορμόνες ινσουλίνη, επινεφρίνη και γλυκαγόνη που αναφέρουν τα 
επίπεδα γλυκόζης στο σώμα
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