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Put od fosfoenolpiruvata do glukoza
6-fosfata zajednicki je za mnoge
pretece ugljikohidrata. Put od
piruvata do fosfoenolpiruvata vodi
preko oksaloacetata, koji je
meduprodukt citratng ciklusa. Bilo
koji spoj koji se moze metabolizirati u
oksaloacetat ili u piruvat moze
posluziti kao prete€a u
glukoneogenezi. To uklju€uje i alanin
i aspartat koji se pretvaraju u piruvat
odnosno oksaloacetat kao i druge
aminokiseline koje se razgraduju do
spojeva s tri ili Cetiri C-atoma, tzv.
glukogene aminokiseline. Biljke i
fotosintetske bakterije jedinstvene su
po tome $to mogu pretvarati CO, u
ugljikohidrate putom fotosinteze.




3 su reakcije glikolize ireverzibilne in vivo i ne mogu se iskoristiti u
glukoneogenezi: a) pretvorba glukoze u glukoza 6-fosfat pomoéu heksokinaze;
b) fosforilacija fruktoza 6-fosfata u fruktoza 1,6-bisfosfat pomoéu
fosfofruktokinaze; c) pretvorba fosfoenolpiruvata u piruvat pomocu piruvat

kinaze.
Promjene slobodne energije glikolitickih reakcija u eritrocitu
Glycolytic reaction step AG° (W/mol)  AG(k)/mol)
1 Glucose + ATP —— glucose 6-phosphate + ADP —-16.7 —33.4
2 Glucose 6-phosphate — fructose 6-phosphate 1.7 0to 25
3 Fructose 6-phosphate + ATP — fructose 1,6-bisphosphate + ADP =14.2 =222
4 quctoyﬂ"‘ hospt — dihydroxyacetone phosph + 238 —6to0
alye e
5 Dihydroxyacetone phospk == gly Idehyde 3-pk k 7.5 Oto 4
6 Glyceraldehyde 3-phosphate + P; + NAD* —=1 3-b|sphosphog|ymm + NADH + H* 6.3 -2to2
7 1,3-Bisphosphoglycerate + ADP — 3-phosphoglycerate + ATP —18.8 Oto2
8 3-Phosphoglycerate — 2-phosphoglycerate 4.4 Oto 0.8
9 2-Phosphogly = phosph Ipyruvate + H,0 7.5 0to3.3
10 Phosphoenolpyruvate + ADP —— pyruvate + ATP -31.4 —16.7
[Note: AG™ is the standard free-energy change, as defined in Chapter 13 (pp. 491-492). AG is the free-energy change ukulated from the anua! concentra-
ions of glycolytic intermediates present under physiological conditions in erythrocytes, at pH 7. The glycolytic yp ingl g
jare shown in red. Biochemical equations are not necessarily balanced for H or charge (p. 501).
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3 ireverzibilne reakcije glikolize zaobilaze se u glukoneogenezi

1)  Fosfoenolpiruvat nastaje iz piruvata preko oksaloacetata. U ovim
pretvorbama sudjeluju piruvat karboksilaza i fosfoenolpiruvat

karboksi-kinaza: [Piruvat karboksilaza]
piruvat + CO, + ATP + H,0 — oksaloacetat + ADP + P, + 2 H*
[ Fosfoenolpiruvat karboksikinaza ]
oksaloacetat + GTP — fosfoenolpiruvat + GDP + CO,
2) Hidrolizom fruktoza-1,6-bisfosfata nastaje fruktoza-6-fosfat:
| Fruktoza-1,6-bisfosfataza |
fruktoza-1,6-bisfosfat + H,0 — fruktoza-6-fosfat + P,

3) Hidrolizom glukoza-6-fosfata nastaje glukoza:
[ Glukoza-6-fosfataza |
glukoza-6-fosfat + H,0 — glukoza + P,.
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Pretvorba piruvata u fosfoenolpiruvat (PEP)

Put koji je ovdje prikazan
jedan je od dva puta koja
piruvat pretvaraju u PEP.
Prikazani put pretvara piruvat
u PEP kada su piruvat ili
alanin glukogene pretece.
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Pretvorba piruvata u fosfoenolpiruvat
U mitohondriju, piruvat se pretvara u oksaloacetat:
Piruvat + HCO; + ATP — oksaloacetat + ADP + P,

Ovo je ireverzibilna reakcija.

Piruvat se iz citoplazme transportira
u mitohondrij, ili nastaje iz alanina
unutar mitohondrija putom
transaminacije.

Piruvat karboksilaza je prvi enzim koji
se regulira a acetil CoA je pozitivan
alostericki regulator.

Acetil CoA nastaje oksidacijom
masnih kiselina te njegovo nakupljanje
signalizira da je kao “gorivo” moguce
koristiti piruvat ili druge produkte
citratnog ciklusa. Isto tako, piruvat
karboksilaza moze usmijeriti
oksaloacetat u sredi$nji metabolicki
put, tj. citratni ciklus.
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Pretvorba piruvata u

fosfoenolpiruvat
Uloga biotina u reakciji piruvat
karboksilaze.

Kofaktor biotin je kovalentno vezan
amidnom vezom na e-skupinu lizina
koji je na enzimu, pa nastaje biotinil-
enzim. Reakcija se odvija u dvije faze
koje se provode na razli€itim stranama
enzima. Na katalitickom mjestu 1.,
bikarbonat se pretvara u CO, na racun
ATP. Tada CO, reagira s biotinom te
nastaje karboksibiotinil-enzim. “Duga
ruka”, koja je izgradena od biotina i
lizina, prenosi CO, kao karboksibiotinil-
na kataliticko mjesto 2. koje je na
povrsini enzima. Dolazi do otpustanja
CO, s biotina, pa CO, reagira s
piruvatom te nastaje oksaloacetat, a
enzim se regenerira u biotinil-enzim.

Pretvorba piruvata u fosfoenolpiruvat
Pretvorba oksaloacetata u malat

Mitohondrijska membrana nema transporter za oksaloacetat. Prije transporta u
citoplazmu, oksaloacetat se mora reducirati u malat pomoc¢u malat

dehidrogenaze uz utroSak NADH:

oksaloacetat + NADH + H* — L-malat + NAD*

AG™ je prili€no visok za ovu reakciju, ali u fizioloSkim uvjetima, ukljucujuéi i vrlo
nisku koncentraciju oksaloacetata, AG = 0 i reakcija je gotovo reverzibilna.
Malat dehidrogenaza aktivna je u glukoneogenezi kao i u citratnom ciklusu ali
je tok metabolita suprotan u ova dva puta.

Transport malata i NADH u citoplazmu:

Malat transportira specifi€ni transporter koji se nalazi na unutrasnjoj membrani
mitohndrija. U citoplazmi, malat se reoksidira u oksaloacetat uz proizvodnju

citoplazmatskog NADH:

malat + NAD* — oksaloacetat + NADH + H*




Pretvorba piruvata u fosfoenolpiruvat
U citoplazmi, oksaloacetat se pretvara u fosfoenolpiruvat:

oksaloacetat + GTP — PEP + CO, + GDP

Reakciju katalizira fosfoenolpiruvat karboksikinaza (PEP kinaza)

N 2 Za ovu reakciju potrebni su i Mg2*
fc‘;'/c_cu\jﬁ_c\o“ Oxaloacetate ioni. U stani&nim uvjetima reakcija
& 9 je reverzibilna jer nastankom
o o o jednog energijom bogatog spoja
_ll_ _I| _Jl . (PEP) dolazi do hidrolize drugog
[Gusnecte-0 E_ 2 :l:__ov i__o GTP energijom bogatog spoja (GTP).
CO, koji se dodaje piruvatu (u
pep | ~>GDP reakciji koju katalizira piruvat
carboxykinase co, karboksilaza) je ista molekula koja
se gubi u reakciji koju katalizira
0—po>” PEP karboksikinaza.
" Phosphoenolpyruvate
CHz=C—C00

Flgure 14178
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Pretvorba piruvata u fosfoenolpiruvat
Bilanca pretvorbe piruvata u fosfoenolpiruvat

Piruvat + ATP + GTP + HCO," - PEP + ADP + GDP + P; + CO,

AG’® = 0,9 kJ/mol
Dva energijom bogata fosfata, jedan od ATP a jedan od GTP, od kojih svaki daje oko
50 kJ/mol u staniénim uvjetima, mora se utroSiti za fosforilaciju piruvata kako bi

nastao PEP. Nasuprot tome, kada se PEP pretvara u piruvat tijekom glikolize, nastaje
samo jedan ATP iz ADP.

lako je AG™ = 0,9 kd/mol, u stani¢nim uvjetima, gdje je koncentracija PEP niska (trosi
se u drugim reakcijama), AG = -25 kd/mol. Ukupni efekt ove pretvorbe je da je to
ireverzibilan proces u stani¢nim uvjetima.

[NADH]/[NAD*] u citoplazmi je 8x10, tj. oko 105 puta nizi nego $to je u mitohondriju.
Kako se NADH trosi u glukoneogenezi (pretvorba 1,3-bisfosfoglicerata u gliceraldehid
3-fosfat) biosinteza glukoze ne moze zapoceti ukoliko NADH nije dostupan. Transport
malata iz mitohondrija u citoplazmu i njegova ponovna pretvorba u oksaloacetat
efektivno prenose NADH u citoplazmu gdje je u vrlo malim koli¢inama.




Pretvorba piruvata u fosfoenolpiruvat
Pretvorba laktata u fosfoenolpiruvat
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mitochondrial | _3NAD* mitochondrialpep | o Pretvorbom laktata u piruvat u
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Figure 1419 Lactats glukoneogeneza.
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Promjene slobodne energije u glikolitickim reakcijama

Glycolytic reaction step AG"(kifmol)  AG(ki/mol)

1 Glucose + ATP » glucose 6-phosphate + ADP =16.7 =334

2 Glucose 6-phosphate —— f 6-phospl 1.7 O0to 25

3 Fructose 6-phosphate + ATP » fructose 1,6-bisphosphate + ADP -14.2 =222

4 Fructose 1,6-bisphosphate — dihydroxyacetone phosphate + 23.8 —6t00

1 Idehyde 3 N

5 Dihydroxyacetone phosphate ——= glyceraldehyde 3-phosphate 7.5 Otod

6 Glyceraldehyde 3-phosphate + P, + NAD* — 1,3-bisphosphoglycerate + NADH + H* 6.3 —2to2

7 1,3-Bisphosphoglycerate + ADP —— 3-phosphoglycerate + ATP —18.8 Oto2

8 3-Phosphogly —— 2-phosphogl 4.4 0to 0.8

9 2-Ph hogl —=ph h Ipy + H,0 7.5 Oto3.3

10 Phosphoenolpyruvate + ADP —— pyruvate + ATP -31.4 —16.7
Note: AG™ is th dard fi gy ch as Chapter 13 (pp. 491-492). AG Is the free-energy change calculated from the actual concentra-
tions of glycolytic i di present under physiclogical conditions in erythrocytes, at pH 7. The glycolyti ions b din gl g it
are shown in red. Biochemical equati not ily bal: d for H or charge (p. 501},
Table 14-2
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Pretvorba fruktoza 1,6-bisfosfata u fruktoza 6-fosfat

Reakcija koju katalizira fosfofruktokinaza (PFK-1) je druga reakcija glikolize
koja ne moze sudjelovati u glukoneogenezi. Zbog toga reakciju nastajanja
fruktoza 6-fosfata iz fruktoza 1,6-bisfosfata katalizira o Mg?* ovisna fruktoza
1,6-bisfosfataza (FBPaza-1) koja provodi ireverzibilnu hidrolizu C-1 fosfata
u molekuli fruktoza-1,6-bisfosfata.

fruktoza 1,6-bisfosfat + H,0 — fruktoza 6-fosfat + P,
AG’° = -16,3 kd/mol

FBPaza-1 koja provodi ovu reakciju nazvana je tako kako bi se razlikovala
od FBPaze-2 koja ima regulatornu ulogu.

Hidrolize fruktoza-1,6-bisfosfata i glukoza-6-fosfata tijekom
glukoneogeneze

Glycolysis Glucnneog enesis

ATP Glucose
hexokinase glucose -phosphatase
Glucose
&phosphate
Fruclose
Phulphu 6-phosphate fructose
fructokinase: 1,6-bisphosphatase-1
Fructose H.0
1,6-bisphosphate 2

Dihydroxyacetone Dihydroxyacetone
phosphate phosphate
N 7
(2) Glyceraldehyde 3-phosphate
(2) P (2) Py
(2) NAD* (2) NAD*
(2) NADH + (2)H* (2) NADH + H*

(2) 1,3-Bisphosphoglycerate

Figure 14-16 part 1
Principies n!m»mhv Aih Edition
2008 . Freemina




Pretvorba glukoza 6-fosfata u glukozu

Treca reakcija glukoneogeneze koja zaobilazi glikoliticku reakciju je
defosforilacija glukoza 6-fosfata kako bi nastala glukoza. Reakciju
katalizira glukoza-6-fosfataza.

glukoza 6-fosfat + H,0 — glukoza + P, AG’® = -13,8 kJ/mol

Ovaj enzim nalazi se na luminalnoj strani endoplazmatskog retikula i to
samo hepatocita, bubreznih stanica i stanica epitela tankog crijeva. Druge
stanice nemaju ovaj enzim i ne mogu prenositi glukozu u krv. Ukoliko bi
ostale stanice imale ovaj enzim, glukoza-6-fosfat bi se hidrolizirao u
slobodnu glukoza koja bi odlazila u krv. Kad bi sve stanice hidrolizirale
glukoza-6-fosfat, glukoza 6-fosfat se ne bi mogao koristiti za dobivanje
energije pomocu glikolize.

Glukoza koja nastaje hidrolizom glukoza 6-fosfata u jetrima i bubregu, kao i
glukoza koju unosimo hranom, krvotokom dolazi do stanica i organa koji je
zatim koriste kao “gorivo” tijekom glikolize.

Pretvorba glukoza 6-fosfata u glukozu

- o‘ ==

Iucose 6-

phosphatase/

H,0 + glucose P; + glucose
6-phosphate

Figure 16-27
Biochemistry, Sixth Edition
© 2007 W, H. Freeman and Company

Nastanak glukoze iz glukoza-6-fosfata odvija se u lumenu ER hepatocita.
Jedan transporter prenosi glukoza-6-fosfat u lumen ER, a drugi transporter
prenosi slobodnu glukozu u citoplazmu hepatocita.




Bilanca glukoneogeneze

Pojedinacne reakcije glukoneogeneze pocevsi od piruvata

Pyruvate + HCO™; + ATP —— oxaloacetate + ADP + P; x2
Oxaloacetate + GTP =— phosphoenoclpyruvate + CO, + GDP X
Phosphoenolpyruvate + H,0 — 2-phosphoglycerate x2
2-Phosphoglycerate — 3-phosphoglycerate X2
3-Phosphoglycerate + ATP — 1,3-bisphosphoglycerate + ADP x2
1,3-Bisphosphoglycerate + NADH + HY —=gly Idehyde 3-phospt + NAD* + P, ®2
Glyoeralr.lehyde 3-phosphate — dihydrouyacetone phosphate

Glyc yde 3-phosphate + dihy yacetone | phate —— fructose 1,6-bisphosphate

Fructose 1,6-bisphosphate —— fructose 6-phosphate + P,

Fructose 6-phosphate —— glucose 6-phosphate
Glucose 6-phosphate + H,0 » glucose + P,
Sum: 2 Pyruvate + 4ATP + 2GTP + 2NADH + 2H" + 4H,0 — glucose + 4ADP + 2GDP + 6P; + 2NAD™

Note: The bypass reactions are in red; all other reactions are reversible steps of glycolysis. The figures at the right indicate that the reaction is to be
[counted lwll:e. Im:ause m lhreH:arbon pr!(ursm are required to make a molecule of glucose. The reactions required to replace the cytosolic NADH

d in the g (the ion of lactate to pyruvate in the cytesol or the transport of reducing
fmm mitoc ia to the cytosol in thc form of malate) are not considered in this summary. Biochemical equations are not necessarily bal-
anced for Hand charge (p.501).
Table 14-3
Lehnis Iy F B Fifth Edition

2 2008 W.H. Freeman and Company

Za glukoneogenezu trosi se energija i ona nije obrat
glikolize

Glukoneogenezom iz piruvata u hepatocitima nastaje glukoza koja odlazi u
krvotok:

(1) 2piruvat + 4ATP + 2GTP + 2NADH + 2H* + 4H,0 —

glukoza + 4ADP + 2GDP + 6P, + 2NAD*+ 2H*

U glikolizi iz glukoze nastaje piruvat:

(2) Glukoza + 2ATP + 2P, + 2NAD* —2piruvat + 4ATP + 2NADH + 2H* + 2H,0

Sumiranjem ove dvije reakcije (1) + (2):

2ATP + 2GTP + 2H,0 — 2ADP + 2GDP + 4P, + 4H*
Sinteza glukoze iz piruvata je energetski rastro$an proces. Vecina utroSene
energije potrebna je kako bi se omogucila ireverzibilnost glukoneogeneze.
U stani¢nim uvjetima ukupna promjena slobodne energije koja se dobiva
glikolizom je — 63 kd/mol. Pod jednakim uvjetima, promjena slobodne
energije tijekom glukoneogeneze je — 16 kdJ/mol. Prema tome i glikoliza i
glukoneogeneza su ireverzibilni egzergoni procesi u stanicama.
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Vecina aminokiselina su glukogene

na meduprodukte citratnog ciklusa

Glukogene aminokiseline, grupirane obzirom

Pyruvate Succinyl-CoA
Alanine Isoleucine*
Cysteine Methionine
Glycine Threonine
Serine Valine
Threonine Fumarate
Tryptophan* Phenylalanine*
a-Ketoglutarate Tyrosine®
Arginine Oxaloacetate
Glutamate Asparagine
Glutamine Aspartate
Histidine

Proline

Note: All these amino acids are precursors of blood glucose or liver
glycogen, because they can be converted to pyruvate or citric acid cycle
i di Of the 20 c amino acids, only leucine and lysine

are unable to furnish carbon for net glucose
synthesis.

*These amino acids are also ketogenic (see Fig. 18-21).
Table 14-4

g i
2008 W,H_Freeman and Company

Osim iz piruvata, glukoza se moze
sintetizirati iz drugih meduprodukata,
jer se meduprodukti citratnog ciklusa
koji imaju Cetiri, pet ili Sest ugljikovih
atoma mogu oksidirati u
oksaloacetat.

Od dvadeset uobi€ajenih
aminokiselina, samo leucin i lizin ne
mogu svoje ugljikove atome pretvoriti
u glukozu.

Glikoliza i glukoneogeneza su reciproéno regulirane

Osnova reciprocne regulacije je
da kada je u stanici velika
koncentracija glukoze i mala
koncentracija ATP odvijat ¢e se

GLYCOLYSIS '* GLUCONEOGENESIS  gikoliza, a u obrnutom sluéaju,

Fructose 6-phosphate |«

Y
F-2,6-BP () N

\@F268pP

odvijat ¢e se glukoneogeneza.

“;,:ig Phosphofructo- Fructose |G Energetski naboj odreduje koji
kinase 1, 6-bisphosphatase 3 sy ae_ga

Citrate © | @ citrate ¢e se metaboli¢ki put odvijati.
WO

z
Fructose 1,6-hisphosphate}"

Several steps

Phosphoenolpyruvate [+

B ioe
Phosphoenol G} b
F-1,6-BP pyruvate

6 TPG) Pyruvate carboxykinase |

e © kinase Oxaloacetate
Alanine (5 Prruate

) carboxylase /
Pyruvate .
(@ ADP

Figure 16-28
Biochemistry, Sixth Editian
© 2007 WM. Freeman and Company

_{D Acetyl CoA

Kontrola aktivnosti PFK-1 i Fru-
1,6BPaze: Koncentracija
fruktoza-2,6-bisfosfata je velika u
stanju sitosti (velika koncentracija
glukoze), a malena u stanju
gladovanja.

Vazna kontrolne tocke su i
reverzibilne fosforilacije
kontrolnih enzima. Fosforilirana
piruvat kinaza je manje aktivna, a
fosforilacijom Fru-2,6-BPaza
postaje aktivnija od nefosforilirnog
enzima.
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Uloga fruktoza 2,6-bisfosfata u regulaciji glikolize i
glukoneogeneze u jetrima

Gluconeogenesis

!

ATP Fructose 6-phosphate P;

PFK-1|(@&) «---- F26BP ----;® FBPase-1

ADP Fructose 1,6-bisphosphate H,0

|

Glycolysis

Figure 15-16¢
Lefminger Principles of Biocheminery, Fifth Edition
3008 W.H Freeman and Company

Uloga fruktoza 2,6-bisfosfata u regulaciji fosfofrukto kinaze-
1 (PFK-1) i fruktoza-bisfosfataze-1 (FPaza-1) prilikom
glikolize odnosno glukoneogeneze

glikoliza glukoneogeneza
X
— 100 E 100
g >
> gsof S sof
: g
& 60| 2 E
£ e : b
= -
= 40F U 40
i :
P 20 | 1] 20 F
E . : £ +F26BP
D Ly 1 L L J m L 1
000501 02 04 07 1.0 20 40 1 O

0 50 100

[Fruesssa-ilumatte] (sw) [Fructose 1,6-bisphosphate] (m)

T e L
- Figues 15-165
pbminges i et o by 1 [t

Fruktoza 2,6-bisfosfat (F26BP) ima suprotan ucinak na aktivnost PFK-1,
glikoliticki enzim, nego $to to ima na ucinak FBPaze-1 (enzim glukoneogeneze).
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Regulacija razine alosteri¢kog regulatora fruktoza 2,6-
bisfosfata

Koncentracija regulatora fruktoza 2,6-bisfosfata u stanici odredena je brzinom
njegove sinteze pomocu fosfofruktokinaze-2 (PFK-2), a njegovu razgradnju
kontrolira fruktoza 2,6-bisfosfataza (FBPaza-2). Fruktoza-2,6-bisfosfat sintetizira
se kad u stanici ima dovoljno glukoze S§to signalizira inzulin.

ATP Fructose 6-phosphate P,
PFK-2 FBPase-2
ADP
Fructose 2,6-bisphosphate

Lehninger is
2008 W, H. Freerman and Company

Glikoliza i glukoneogeneza su recipro€no regulirane
Bilanca izmedu glikolize i glukoneogeneze u jetrima ovisi 0
koncentraciji glukoze u krvi

Kinase d i Phosp

Dh hat: A
132 250 470
Regulatory
domain

Fogurs 1623
by S e

Fruktoza-2,6-bisfosfat sintetizira i razgraduje dualni protein —
fosfofruktokinaza-2/fruktoza-2,6-bisfosfataza.
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Regulacija razine aloste
bi

rickog regulatora fruktoza 2,6-
sfosfata

Obje enzimske aktivnosti nalaze se na istom polipeptidu, a recipro&no su
regulirane glukagonom i inzulinom, odnosno fosforilacijom i defosforilacijom

enzima. Niska koncentracija glukoze u
krvi signalizira se pomocu
t [Glu] bl bedid o glukagona $to dovodi do
4[F26BP] ;_‘ [::.'.-‘;i; - fosfgrilacije bifgnk(.:.ionaln.og
Stimulates glycolysis, FBPase-2 enzima. Fosforilacija enzima
ohibity ke : finactive) uzrokuje smanjenje koli¢ine
P; e CAMP- ATP fruktoza-2,6-bisfosfata i
insuin - -—-> @) protein “prctin” [@«---- Juesen smanjenje glikolikoliticke
H,0 phosphatase kinase ADP aktivnosti. Visoke koncentracije
1[Glu] glukoze, signaliziraju se
o pomocu inzulina, ubrzavaju
VIF268P1 . - L o—b—0" sintezu fruktoza-2,6-bisfosfata
ey =t - o a inzulin poti¢e defosforilaciju
TR bifunkcionalnog enzima, a to
I.'E:‘.,_‘T’_;‘l‘:a.rw.m.w stimulira glikolizu, odnosno
R inhibira glukoneogenezu.
Pretvorba piruvata u fosfoenolpiruvat
ity tijekom glukoneogeneze je visestruko
kontrolirana.
i Dvije su alternativne sudbine piruvata u
mitohondriju. Piruvat se moze ili
Oxaloacetate pretvoriti u glukozu i glikogen putem
o pyruvate 1 glukoneogeneze ili se mozZe oksidirati u
! carboxylase acetil CoA kada je potrebna energija.
! Pyruvate Prvi enzim na svakom od ova dva puta
i o ® dehyd;‘;::::: je alostericki reguliran pomocu acetil-
y complex § > €02 CoA. Acetil CoA, koji je nastao ili
B ettt Acetyl-CoA oksidacijom masnih kiselina ili iz
piruvata putem kompleksa piruvat
l dehidrogenaze, stimulira piruvat
— karboksilazu a inhibira piruvat
dehidrogenazu.
EnJrgy
Figure 15-20

Lehninger Principles of Blochemistry, Fifth Edition
2008 W.H. Freeman and Company
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Glikoliza i glukoneogeneza su reciproéno regulirane

Ukoliko bi se glikoliza (pretvorba glukoze u piruvat) i
glukoneogeneza (sinteza piruvata u glukozu) odvijale simultano,
rezultat bi bio utroSak ATP i proizvodnja topline. Na primjer PFK-1 i
FBPaza-1 kataliziraju suprotne reakcije:

ATP + fruktoza 6-fosfat — ADP + fruktoza 1,6-bisfosfat
PFK-1

fruktoza 1,6-bisfosfat + H,O — fruktoza 6-fosfat + P,
FPBaza-1

Suma ovih reakcija je:

ATP + H,0 — ADP + P, + toplina

Ove reakcije nazivaju se supstratnim ciklusima. lako se nekada
mislilo da su to “beskorisne” reakcije, danas se smatra da reakcije
ciklusa supstrata omogucavaju pojacavanje metaboli¢kih signala.

Supstratni ciklusi poja¢avaju metaboliCke signale

ATP ADP
< Ciklus kojeg pokre¢e ATP
100\ odvija se dvama razli€itim
> A ) —. brzinama. Mala promjena
90 brzine u jednom smjeru
®) H,0 dovodi do velike promjene

brzine petvorbe drugog
supstrata u suprotnom
ATP  ADP smjeru.

1261\
> A B

%72
@ o
Net flux of B = 48

Net flux of B =10

L

Figure 16-32
Biachaamistry, Sorth fdition
2007 WEH Froemn ssdl Comguany
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fwe s

transportiraju se u jetra gdje se dalje metaboliziraju (Cori

ciklus)
IN LIVER I IN MUSCLE
GLUCONEOGENESIS _‘\\ GLYCOLYSIS
B
Glucose Glucose
p L ) - 2~p
Pyruvate (o] Pyruvate
o 4
Lactate Lactate
Al A
~—
—

........

Jetra obnavljaju rezerve glukoze koje su potrebne za aktivhe misice koji
proizvode ATP i laktat. Iz miSi¢a, laktat se krvotok transportira u jetra gdje
se ponovno pretvara u glukozu.
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