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• METAΒΟΛΙΣΜΟΣ ΤΟΥ 
ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ



•Ήπαρ (10% w/w)


•Μύες (2% w/w). 


•H συνολική ποσότητα γλυκογόνου 
στους µύες είναι περισσότερη εξαιτίας 

της µεγαλύτερης συνολικής µάζας τους.

Το γλυκογόνο αποθηκεύεται σε µεγάλα 
κοκκία (α-ροζέτες) στο κυτταρόπλασµα.  
Κάθε ροζετα σχηµατίζεται από 20-40  β-
σωµατίδια (των 55 000 µοναδων 

γλυκόζης)
Electron micrograph of a glycogen 

granule from rat skeletal muscle

Review : Graham T.E (2009) Appl. Physiol. Nutr. Metabolism 34 : 488

Κοκκία 

γλυκογόνου

ΑΠΟΘΗΚΕΣ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ



ο µεσος ανθρωπος καταναλώνει

ηµερησίως :


20-160 gr γλυκόζης


20 gr  στο αίµα

75 %  καταναλώνει ο εγκέφαλος

180-200 gr αποθηκευση σε γλυκογονο




 ΓΙΑΤΙ Η ΓΛΥΚΟΖΗ ΑΠΟΘΗΚΕΥΕΤΑΙ ΩΣ ΠΟΛΥΜΕΡΕΣ; 

Η συγκέντρωση του γλυκογόνου στο ήπαρ είναι

0.01 µΜ  


Η  συγκεντρωση της ελευθερης γλυκόζης θα ήταν

0.4Μ 


 



▪ Μυϊκά κύτταρα –Τύπου Ι (slow-switch) : 

      φτωχά σε γλυκογόνο -

▪ Μυϊκά κύτταρα –Τύπου ΙΙ (fast switch): 

      πλούσια σε γλυκογόνο. 

κόκκινο κρέας 

λευκό κρέας



Introduction to Nutrition and Metabolism, 
4th edition, CRC Press, Boca Raton. 
Presentation © copyright David A Bender 

▪ Μυϊκά κύτταρα –Τύπου Ι (slow-switch) : 

      φτωχά σε γλυκογόνο

▪ Μυϊκά κύτταρα –Τύπου ΙΙ (fast 
switch): 


      πλούσια σε γλυκογόνο.

x 96, transverse 
(χρώση του 

I

 ΙΙ 

•  πλούσια σε µυογλοβίνη και µιτοχόνδρια 
(αίµη)


▪  ήπια γλυκόλυση

▪ (κόκκινο κρέας)  

• φτωχά  σε µυογλοβίνη και µιτοχόνδρια

▪ έντονη γλυκογονόλυση 

▪ έντονη γλυκόλυση (πρός γαλακτικό)

▪ (λευκό κρέας)  



•Το γλυκογόνο δεν έχει τόση ενέργεια όση τα λίπη

(διότι είναι λιγότερο αναγµένο)

1. Η γλυκόζη του γλυκογόνου είναι άµεσα διαθέσιµη. 

3. Η γλυκόζη είναι το µόνο καύσιµο για τον εγκέφαλο,

 εκτός από περιόδους παρατεταµένης νηστείας

4. Η γλυκόζη µπορεί να δώσει ενέργεια

 απουσία οξυγόνου, σε αντίθεση µε τα λιπ. οξέα.  

Ωστόσο, είναι σηµαντική αποθήκη 
καυσίµου (ενέργειας) διότι: 



! Rue C. Bernard

 " R. Gay-Lussac

• Ο ΡΟΛΟΣ ΤΟΥ ΗΠΑΤΟΣ ΣΤΟ ΜΕΤΑΒΟΛΙΣΜΟ ΤΗΣ 
ΓΛΥΚΟΖΗΣ


(Claude Bernard, 1848–1860)

▪ «Carbohydrates could be stored 
in the liver as a polysaccharide 
“glycogen”.

▪ «Το ήπαρ μπορεί και παράγει,

 γλυκόζη, ακόμη και όταν:

▪  δεν προέρχεται από την τροφή. 

▪ Έχει καταναλώσει το 

γλυκογόνο»


Γλυκονεογένεση



Η ΔΟΜΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ

α-1,6 γλυκοζιτικοί

δεσµοί στις 

διακλαδώσεις

Μονάδες γλυκόζης
α-1,4 γλυκοζιτικοί


δεσµοί



Voet Biochemistry 3e

© 2004 John Wiley & Sons, Inc.P
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ΑΝΑΓΩΓΙΚO 

ΑΚΡΟ


β-σωµάτια :

55Κ γλυκόζης και  2100 

(µη-αναγωγικά) άκρα, 
περίπου 

ΜΗ-

ΑΝΑΓΩΓΙΚΑ 


ΑΚΡΑ




Η ελεύθερη - CHO οµάδα της γλυκόζης οξειδώνεται από οξειδωτικούς 

παράγοντες, όπως δια/τα χαλκού (δια/µα Fehling)*. 

ΓΛΥΚΟΝΙΚΟ ΟΞΥ

* ή τα διάλυµατα Tollens, Benedict, Barfoed

ΑΝΑΓΩΓΙΚΑ  ΑΚΡΑ

ΓΛΥΚΟΖΗ



ΑΝΑΓΟΝΤΑ ΣΑΚΧΑΡΑ - tests για ανίχνευση της γλυκόζης

(γλυκόζη) 		 	               (γλυκονικό)

•Αναγωγη  Cu2+➔Cu+. (δια/µα Fehling)  
(ή Ag+➔Ago(δια/µα Tollens)

σε αλκαλικό περι/λον



ΑΠΟΙΚΟΔΟΜΗΣΗ 

ΤΟΥ 


ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ

( ή γλυκογονόλυση) 



(Γλυκογόνο)ν + Pi 		 

	 	 	 	 	 Φωσφορυλάση 

	 	 	 	 	 του γλυκογόνου


G-1-P + (Γλυκογόνο)ν-1

                          	     	 

	 	 	 	 	 Φωσφογλυκοµουτάση


	 	 	     	    

                               G-6-P


Η Φωσφορυλάση

του γλυκογόνου


ελευθερώνει µονάδες

 1-P-γλυκόζης 



Η Φωσφορυλάση του γλυκογόνου αφαιρεί ένα κατάλοιπο 
γλυκόζης από το γλυκογόνο  με φωσφορόλυση

Φωσφορυλάση 

ΥΔΡΟΛΥΣΗ 
R-O-R' + HO-H # R-OH + R’-OH
ΦΩΣΦΟΡΟΛΥΣΗ

R-O-R' + HO-PO3

2- # R-O-PO3
2- +  R’-OH



ΦΩΣΦΟΡΙΚΗ ΠΥΡΙΔΟΞΑΛΗ (PLP)  (παράγωγο της βιταµίνης Β6) 

Οµοιοπολική δέσµευση PLP 

σε Lys ενζύµου 

▪ Η ΦΩΣΦΟΡΙΚΗ 
ΠΥΡΙΔΟΞΑΛΗ 
(PLP) συνδέεται 
ΟΜΟΙΟΠΟΛΙΚΑ 
μέσω μίας Lys στο 
ενεργό κέντρο της 
φωσφορυλάσης

Είναι το συνένζυμο της φωσφορυλάσης   του γλυκογόνου



Φωσφορυλάση

 του γλυκογόνου

Η φωσφορυλάση του γλυκογόνου σταματάει όταν βρει 4 
κατάλοιπα γλυκόζης από καποιο σημείο διακλάδωσης 

α(1→6).



α(1→6) Γλυκοσιδάση

Η φωσφορυλάση του γλυκογόνου ΔΕΝ µπορεί να διασπάσει τον α(1→6)δεσµό.

Σταµατάει όταν βρει 4 κατάλοιπα γλυκόζης πριν από το σηµείο διακλάδωσης

 α(1→6).

Τη διάσπαση των α(1→6) δεσµών αναλαµβάνει η α(1→6 Γλυκοσιδάση (µε 

υδρόλυση)  



ΑΠΟΙΚΟΔΟΜΗΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ  - στάδια

TRANSFERASE

Μετακινούνται 3 µονάδες 

Γλυκόζης  από µια 

διακλάδωση σε άλλη 

Β.

 α (1-6) 
GLYCOSIDASE ΑΠΟΔΙΑΚΛΑΔΩΣΗΑπελευθερώνεται


 η γλυκόζη της 

διακλαδωσης µε 

υδρόλυση

C.

Α.

PHOSPHORYLASE
Απελευθερώνεται


G-1-P (από α-1,4-δεσµούς) 

Με Φωσφορόλυση 



(Γλυκογόνο)ν + Pi 	 	 

	 	 	 	 	 Φωσφορυλάση 

	 	 	 	 	 του γλυκογόνου


G-1-P + (Γλυκογόνο)ν-1

                          	    	 	      Φωσφο-

	 	 	 	                     γλυκομουτάση


                                             G-6-P


Μετατροπή 1-P-γλυκόζης σε 
6-P-γλυκόζη 

•Μια μουτάση ανταλλάσει 

•(-PO3

2- )- ομάδες μεταξύ  

•ενζύμου-υποστρώματος 

• Η αντίδραση είναι παρόμοια με τη μετατροπή του 

3-φωσφογλυκερικού σε 2-φωσφογλυκερικού) 



• H φωσφορολυτική διάσπαση του γλυκογόνου είναι 
ενεργειακά συµφέρουσα γιατί το παραγόµενο σάκχαρο 
(G-1-P)είναι ήδη φωσφορυλιωµένο.


• Δεν καταναλώνεται ATP.


• Επιπλέον, η G-6P δεν µπορεί να διαχυθεί έξω από τα 
µυικά κύτταρα.

ΑΠΟΙΚΟΔΟΜΗΣΗ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ



ΒΙΟΧΗΜΕΙΑ, ΠΕΚ 2014
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▪ ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ - ΔΙΜΕΡΕΣ

Ν- terminal

C- terminal



α- µορφή

(φωσφορυλιωµένη)


 ΕΝΕΡΓΗ         

β-µορφή

(µη-φωσφορυλιωµένη)


ΑΝΕΝΕΡΓΗ

▪ ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ

▪ φωσφορυλιωµένη (α-) και µη-φωσφορυλιωµένη µορφή (β-µορφή)

α- & β- µορφές : Carl. &Gerti CORI (1935)

 α-Ser14(P)      : Edwin Krebs & E. Fischer-Nobel Prize Physiology /Medicine in 1992



▪ φωσφορυλίωση της Ser-14 

H φωσφορυλίωση της Ser-14 
προκαλει µετατόπιση του Ν-
τελικού άκρου (αα 10-22) προς 

τη διεπιφάνεια των δυο 
υποµονάδων και αλλάζει την 

προσβασιµότητα του ενεργού 

κέντρου 

 α-Ser14(P)      : Edwin Krebs & E. Fischer-Nobel Prize Physiology /Medicine in 1992



▪ ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ

▪ Απαντά σε δύο διαµορφώσεις  (T- & R-)  

Το ενεργό κέντρο είναι λιγότερο 
προσβάσιµο  (Asp283), 

και άρα µειωµένη αγχιστεία 

για το υπόστρωµα (Pi)


Ενεργό κέντρο προσβάσιµο

Λόγω µετακίνησης µιας Arg αποκτά 
µεγαλύτερη αγχιστεία 

για το υπόστρωµα (Pi)

Ενεργό 

κέντρο

T (tense)

R (relaxed)

Αλλοστερικές

 θέσεις

Ρυθµιστικές

έλικες



Ο καταράκτης που ξεκινάει µε 

το cAMP  ( 2ο σήµα)  έχει ως 


αποτέλεσµα την απελευθέρωση

γλυκόζης από το ήπαρ και 

γλυκόλυσης στους µύες. 

Οι ορμόνες ΕΠΙΝΕΦΡΙΝΗ 

(στους μυες ) και ΓΛΥΚΑΓΌΝΗ (στη ήπαρ) 

ενεργοποιούν 

τον ίδιο καταρράκτη μια σειράς κινάσων και 


σηματοδοτούν 

την ανάγκη αποικοδόμησης του γλυκογόνου 


στο ήπαρ και τους μυες αντίστοιχα.



ΒΙΟΧΗΜΕΙΑ, ΠΕΚ 2014



▪ Μέγιστη ενεργοποίησηεπιτυγχάνεται, όταν η  β-υποµονάδα  είναι 
φωσφορυλιωµένη ΚΑΙ υπάρχει πρόσδεση Ca2+  στην υποµονάδα-δ

Kινάση της φωσφορυλάσης (αρυθβρυθγκατδρυθ)4

▪ Αποτελειται από 3 ρυθµιστικες (α, β, δ) και µια καταλυτική (γ) 
υποµοναδα

(γλυκαγόνη 

και επινεφρίνη)



ΡΥΘΜΙΣΗ ΤΗΣ ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ

Η φωσφορυλαση του γλυκογόνου υπόκειται 


α) Σε ορµονικό (κιναση φωσφορυλασης), 

                            (α-, β- µορφή)

                                και 

β) Αλλοστερικο έλεγχο (ισορροπία Τ <-> R)


Αλλοστερικός έλεγχος από 


α) AMP  σε ΜΥΕΣ  και 


β) ΓΛΥΚΟΖΗ σε ΗΠΑΡ



H µετάβαση της µεταξύ των T και R διαµορφώσεων 

 εξαρτάται από την ενεργειακή κατάσταση του µυϊκού κυττάρου.

Υπό φυσιολογικές συνθήκες 

(ή µύες σε ανάπαυση, AΤP↑ή G-6P ↑ ) 

φωσφορυλάση-β στην T-διαµόρφωση

Με τη άσκηση → AMP↑ 

µετάβαση της φωσφορυλάσης β σε R-διαµόρφωση 


Και  έκκριση ΕΠΙΝΕΦΡΊΝΗΣ που επάγει την  φωσφορυλάση α

→ ενεργοποίηση

ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ ΤΩΝ ΜΥΩΝ



•ΣΕ ΜΥΕΣ 

•β-µορφή 

απόκριση σε AMP, ATP & G6P

ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ – ΡΥΘΜΙΣΗ (ΜΥΕΣ)	 	

Phosphorylase b

(un-phosphorylated) 

Τ

 (ανενεργή)

R 

(ενεργή)

ΑΤP

G6P

β

β

2Pi

2ATP 2ADP

2H2O

Κινάσης 

φωσφορυλάσης

PPI

P

P
α

α

Επινεφρίνη

[AMP, Ca2+]

AMP

ΑΣΚΗΣΗ



ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΤΟΥ ΗΠΑΤΟΣ 	 	 	

• Η ηπατική φωσφορυλάση ΔΕΝ ρυθμίζεται από το AMP

 (αλλά από τη γλυκόζη), γιατί στο ήπαρ δεν συμβαίνουν 


μεγάλες ενεργειακές αλλαγές, όπως στους μύες

• Η ηπατική φωσφορυλάση-α είναι μετατοπισμένη σε (δραστική) 

R-διαμόρφωση. Η δέσμευση της γλυκόζης την μετατοπίζει 


σε T-διαμόρφωση (απ-ενεργοποίηση).

• Αν υπάρχει αρκετή γλυκόζη (τροφή), δεν υπάρχει λόγος να 
χρησιμοποιηθεί το γλυκογόνο.



ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ – ΡΥΘΜΙΣΗ	 (ΗΠΑΡ) 	 	

  P

P
Phosphorylase a 

(phosphorylated form)

• ΗΠΑΡ 

ΚΥΡΙΩΣ α-µορφή 

απόκριση σε γλυκόζη

Και σε ορµόνες 
ΓΛΥΚΑΓΟΝΗ και 
ΙΝΣΟΥΛΙΝΗ 

P

P

α

αΤ

 (ανενεργή) β

β 2ATP 2ADP

Κινάσης 

φωσφορυλάσης

ΓΛΥΚΑΓΟΝΗ

glucose

2Pi 2H2OPPI

ΙΝΣΟΥΛΙΝΗ

 R

 (ενεργή)



Ο ίδιος καταρράκτης του cAMP 

φωσφορυλιώνει και ενεργοποιεί την PKA 
ενώ,φωσφορυλιώνει και 

απενεργοποιεί το ένζυµο PPI

Η επινεφρίνη (και η γλυκαγόνη) 

Ρυθµίζουν  την ενεργοποίηση της

 φωσφορυλάσης του γλυκογόνου, 


(όχι µόνο) µε  ενεργοποίηση της 

φωσφορυλίωσής της, 

αλλά και 

µε απενεργοποίηση της 

απο-φωσφορυλίωσής της.    



ΟΡΜΟΝΙΚΗ ΡΥΘΜΙΣΗ ΤΗΣ PPI (PP1 = phosphoprotein phosphatase 1)

 από την επινεφρίνη (ή τη γλυκαγόνη)

Ο καταρράκτης της cAMP (ενεργοποίηση της PKA)  φωσφορυλιώνει και 
απενεργοποιεί  το ένζυµο phosphoprotein phosphatase 1 ή PPI

Επινεφρίνη Ενεργή PPI

Αν-ενεργή 
PP1

Η ελεύθερη καταλυτική υποµονάδα της PPI 

στο κυτταρόπλασµα αναστέλλεται επιπλεον 


µε αλληλεπίδραση µε τον  φωσφορυλιωµένο 

(ενεργό) αναστολέα της (Ι-P).  

H (PKA-εξαρτώµενη) φωσφορυλίωση 

της ρυθµιστικής υποµονάδας (RGL) της PPI

σε µία θέση αποκλείει την αλληλεπίδρασή της  


µε την καταλυτική της υποµονάδα 

καθιστώντας την ανενεργή 



Η επινεφρίνη ΚΑΙ η γλυκαγόνη (µεσω  cAMP) 
ρυθµίζουν τη φωσφορυλίωση (και άρα την 

ενεργοποίηση) της Φωσφορυλάσης, όχι µόνο µε  
ενεργοποίηση της φωσφορυλίωσής της, αλλά και 

µε απενεργοποίηση της απο-φωσφορυλίωσής της.    

Epinephrine

cAMP

Activated PKA

PPI-P Phosphorylase-P

ΑΝΕΝΕΡΓΗ ΕΝΕΡΓΗ



Η ινσουλίνη σηµατοδοτει την αναστολή της αποικοδόµησης του 
γλυκογόνου ( µε ενεργοποίηση της PP1) 

Μηχανισµός: 

Η ινσουλίνη ενεργοποιεί µία άλλη κινάση 
(όχι την PKA), η οποία φωσφορυλιώνει τη 

ρυθµιστική υποµονάδα  (RGL)  της  PPI   σε 

άλλη  θέση, από ότι η PKA 

µε αποτέλεσµα την ενεργοποίηση της PP1  

Ενεργοποίηση της Protein Phosphatase 1 (PP1)  = 

Αναστολή της αποικοδόμηση του γλυκογόνου, 

λόγω  απενεργοποίησης της φωσφορυλάσης του. 

Αυξηση επιπέδων 

γλυκόζης στο αίµα :



ΗΠΑΡ

 R

Φωσφορυλάση-α

ΕΝΕΡΓΟΣ 

Η PP1 δρα µόνο όταν η φωσφορυλάση a βρεθεί στην Τ-διαµόρφωση, 

µε δέσµευση της γλυκόζης. 

  H δεσµευµένη PP1 αποφωσφορυλιώνει την φωσφορυλάση a 

 ➔φωσφορυλάση-β  (ανενεργή) ➔ αναστολή της αποικοδόµησης

Φωσφορυλάση- β

ΑΝ-ΕΝΕΡΓΟΣ 

Εκθεση φωσφ. 

οµάδων 

Η δέσµευση γλυκόζης στην φωσφορυλάση a του ήπατος 

προκαλεί τη µετατόπιση της στην Τ  διαµόρφωση (R ➔T)

+ 

γλυκόζη

Αναστολή της αποικοδόµησης του γλυκογόνου

T

Φωσφορυλάση-α 



ΕΠΙΔΡΑΣΗ ΟΡΜΟΝΩΝ 

ΣΕ ΔΡΑΣΗ PPI 



Ο ΜΕΤΑΒΟΛΙΣΜΟΣ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ ΜΕΡΟΣ 1 

▪ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟ : Διακλαδισµένο µόριο  καταλοίπων γλυκόζης ενωµένα µε α(1-4)

γλυκοζιτικούς δεσµούς και α(1-6) γλυκοζιτικούς δεσµούς στις διακλαδώσεις.  

▪ Η αποικοδόµησή του οδηγεί σε µονάδες 1-P-γλυκόζης, µέσω δράσης 

3 ενζύµων : φωσφορυλάση γλυκογόνου, µιας τρασφεράσης και 


της α(1-6) γλυκοσιδάσης. 

▪ Η φωσφορυλάση του γλυκογόνου ρυθµίζεται ορµονικά (µε δραση 

ινσουλίνης, γλυκαγόνης, & επινεφρίνης)  και αλλοστερικά (γλυκόζη, AMP). 

▪  Στο ήπαρ επικρατεί η (φωσφορυλιωµένη) ενεργός µορφή-α, 

▪ ενω στους µύες σε ηρεµία 

▪ η ανενεργός (κυρίως) µη-φωσφορυλιωµένη µορφή β

▪ Η φωσφορική πυριδοξάλη PLP είναι το συνένζυµο της φωσφορυλάσης

▪ Η ινσουλίνη σταµατάει την αποικοδόµηση του γλυκογόνου, 

▪ ενώ η γλυκαγόνη και η επινεφρίνη την επάγουν  

▪ Η δράση της φωσφορυλάση ελέγχεται και από 2 ένζυµα  : 

▪  την κιναση της φωσφορυλασης και την PPI φωσφαταση  



Η ΣΥΝΘΕΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ 



Η ΣΥΝΘΑΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΌΝΟΥ 


καταλύει τη µεταφορά ενός καταλοίπου UDP-γλυκόζης, 

σε ένα µη-αναγωγικό άκρο 

 ενός µορίου γλυκογόνου.  

ΣΥΝΘΕΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ 
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isomerase
ATP

ADP

hexokinase

glucoseglucose 6-phosphateglucose 1-phosphate

PPi 2 x Pi
pyrophosphatase

H2O

UTP (uridine triphosphate)
uridyl transferase

UDP-glucose

UDP glycogen synthase

ΣΥΝΘΕΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ – σταδια 

φωσφοµουτάση

glycogen 

Α. Σύνθεση 1-P-Glycose

B. Σύνθεση UDP-Glycose

B. Δράση συνθάσης



ΣΥΝΘΕΣΗ ΤΗΣ UDP-ΓΛΥΚΟΖΗΣ

Ουριδινο-διφωσφορικη-γλυκόζη



Μεταβολισµός της γαλακτόζης 

Η UDP-γλυκόζη 
χρησιµοποείται

και στο µεταβολισµό 
της γαλακτόζης


Όπου και 
ανακυκλώνεται



Οµως πως αρχίζει η σύνθεση του γλυκογόνου ;

Η συνθάση του γλυκογόνου προσθέτει 


κατάλοιπα γλυκόζης (ως UDP-glucose) 


ΜΟΝΟΝ, οταν  

η αλυσίδα (του γλυκογόνου) περιέχει ήδη 


τουλάχιστον 4 κατάλοιπα.

Η ΣΥΝΘΑΣΗ, ΌΠΩΣ ΚΑΙ Η  ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ


ΔΡΟΥΝ ΜΟΝΟ ΑΠΟ ΤΑ ΜΗ-ΑΝΑΓΩΓΙΚΑ ΑΚΡΑ



Η εκκίνηση της σύνθεσης του 
γλυκογόνου γίνεται με τη 

γλυκοζυλιωση της πρωτεΐνης 
ΓΛΥΚΟΓΕΝΙΝΗΣ   στην Tyr-194 



Textbook of Biochemistry with Clinical Correlations, 7e edited by Thomas M. Devlin © 2011 John Wiley & Sons, Inc. 
Figure 15.53 Glycogenin provides a primer for glycogen synthesis by glycogen synthase.

Η εκκίνηση της σύνθεσης της αλυσίδας 
γίνεται αυτοκαταλυτικά από την 

πρωτεϊνη ΓΛΥΚΟΓΕΝΙΝΗ 

µε την προσθήκη  8 µονάδων 

UDP-γλυκόζης στην Tyr-194 

Στη συνέχεια αναλαµβάνει η συνθάση και 

το ενζυµο της διακλάδωσης



Το ένζυµο διακλάδωσης 

(ή γλυκοζυλο-τρανσφεράση)


σχηµατίζει τις α(1-6)  διακλαδώσεις

• Το ένζυµο διακλάδωσης δηµιουργεί 
ένα καινούργιο κλάδο µεταφέροντας 

6-7 καταλοίπων από ένα µη-αναγωγικό 

άκρο µε τουλάχιστον 11 κατάλοιπα  
στον C6  µιας γλυκόζης. 

Textbook of Biochemistry with Clinical Correlations, 7e edited by Thomas M. Devlin © 2011 John Wiley & Sons, Inc. 
Figure 15.52  Concerted action of glycogen synthase and glycogen branching enzyme is required for glycogenesis.

Οι θεσεις διακλάδωσης απέχουν 

τουλαχιστον 4 καταλοιπα γλυκοζης 

µεταξύ τους. 
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Οι διακλαδώσεις ειναι σηµαντικές διότι  : 

1. Αυξάνουν την διαλυτότητα του γλυκογόνου


2. Δηµιουργούν µεγάλο αριθµό τελικών καταλοίπων 

και εποµένως αυξάνουν τις θέσεις δράσης της φωσφορυλάσης 
και της συνθάσης.




ΣΥΝΘΑΣΗ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ :  α- και β-µορφή 

β-µορφή : Φωσφορυλιωµένη

                ΜΗ-δραστικη

α-µορφή:    Μη-φωσφορυλιωµένη

Δραστική (ACTIVE)

P

α

β



ΒΙΟΧΗΜΕΙΑ, ΠΕΚ 2014

ΡΥΘΜΙΣΗ ΣΥΝΘΑΣΗΣ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ με φωσφορυλίωση-αποφωσφορυλίωση  



ΠΡΟΣΟΧΗ : 

Η φωσφορυλίωση έχει αντίθετο αποτέλεσµα 


στη δράση της συνθάσης απο ότι 


στη φωσφορυλάση του γλυκογόνου.


Επιπλέον, η συνθάση

(σε αντίθεση µε τη φωσφορυλάση)


φωσφορυλιώνεται σε  πολλές θέσεις και από 
διαφορετικές κινάσες.

Συνθάση β → Φωσφορυλιωµένη συνθάση → ΑΝΕΝΕΡΓΟΣ  



Textbook of Biochemistry with Clinical Correlations, 7e edited by Thomas M. Devlin © 2011 John Wiley & Sons, Inc. 
Figure 15.55  Regulation of glycogen synthase by covalent modification.

ΚΙΝΑΣΕΣ που συμμετεχουν σε ΑΠΕΝΕΡΓΟΠΟΙΗΣΗ  συνθάσης και τ

α 2α μηνυματα απο τα οποία ελέγχονται.   

▪ cAMP-εξαρτώμενη κινάση (AMPK)


▪ Ca2+- εξαρτώμενη  κινάση (CaMK1)


▪ Πρωτεϊνική κινάση-3 (PKC) 
(διακυλογλυκερόλη-εξαρτώμενη) 


▪ Κινάσες καζεϊνης (Ι & ΙΙ)

Τουλάχιστον 9 θέσεις 
φωσφορυλίωσης  (σε Ser) 
σε Ν- και C-τελικά άκρα, 
που καταλύονται από 
διαφορετικές κινάσες. .    

▪ Συνεργειακή και ιεραρχική 

φωσφορυλίωση 
(απενεργοποίηση)    



Η ΑΠΟΚΡΙΣΗ  ΣΤΗΝ ΙΝΣΟΥΛΙΝΗ   

(ήπαρ  και σκελετικοι μυες) 

1. Απ-ενεργοποιηση της  GSK3 (Κινάση της συνθάσης-3 )

2. Ενεργοποιηση της  PP1

3. Ενεργοποιηση της  συνθάσης

4. Κινητοποιηση των  GLUT1, GLUT4 

Fig. 22.7 Garrett-Grisham
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Η ανταγωνιστική δράση της ινσουλίνης και της επινεφρίνης 

στη δράση της PPI και στο µεταβολισµό του γλυκογόνου. 

ΣΥΝΟΠΤΙΚΑ:

Γλυκαγόνη, Επινεφρίνη

ΑΠΕΝΕΡΓΟΠΟΙΗΣΗ της PPI

Ινσουλίνη

ΕΝΕΡΓΟΠΟΙΗΣΗ ΤΗΣ PPI 



• Αντιστρέφει την επίδραση των κινασών στη συνθαση 

       και τη φωσφορυλάση του γλυκογόνου.


• Μειώνει τον ρυθμό αποικοδόμησης του γλυκογόνου με  
αποφωσφορυλιωση  της  : 


– κινάσης της φωσφορυλάσης και της

– φωσφορυλάσης α


• Επαγει  τη σύνθεση του γλυκογόνου

 με μετατροπή της συνθάσης β του γλυκογόνου (ανενεργή) σε α (ενεργή).

Protein Phosphatase 1(PP1)

Ινσουλίνη

ΕΝΕΡΓΟΠΟΙΗΣΗ ΤΗΣ PPI 

Γλυκαγόνη, Επινεφρίνη

ΑΠΕΝΕΡΓΟΠΟΙΗΣΗ της PPI

Και Ενεργοποίηση της PKA

protein kinase
activated by cAMP

ATP
ADP

active
glycogen synthase

inactive (phosphorylated)
glycogen synthase

inactive
glycogen phosphorylase

active (phosphorylated)
glycogen phosphorylase

ATP
ADP

protein kinase
activated by cAMP

response to glucagon and adrenaline

phosphoprotein
phosphatase

H2O
H3PO4

phosphoprotein
phosphatase

H2O
H3PO4response to insulin



Η γλυκόζη στο αίµα 
ρυθµίζει το


µεταβολισµό του 
γλυκογόνου στο ήπαρ

Μετά από

γεύµα

Οι 2 δρασεις της φωσφορυλασης και της συνθασης

ΔΕΝ ΕΙΝΑΙ ΤΑΥΤΟΧΡΟΝΑ ΕΝΕΡΓΕΣ
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ΗΠΑΡ

(1) Η δέσμευση γλυκόζης στην φωσφορυλάση a του ήπατος τη μετατρέπει από την R 
(ενεργό) στην Τ (ανενεργό μορφή) και η PPI απελευθερωνεται από το σύμπλοκο

(2) Η (απελευθερωμένη από τη φωσφορυλάση) PP1 μπορεί να δράσει

2α) και να αποφωσφορυλιώσει την φωσφορυλάση a 

σε  φωσφορυλάση-β  (➔ανενεργή φωσφορυλάση) 

(1)

2α)

2β)

2β) και να αποφωσφορυλιώσει τη συνθάση 


                  ➔ ΕΝΕΡΓΗ ΣΥΝΘΑΣΗ) 

Ο αισθητήρας της γλυκόζης στο αίμα 

 ειναι η φωσφορυλάση α του ήπατος  



ΡΥΘΜΙΣΗ ΤΗΣ ΦΩΣΦΟΡΥΛΑΣΗ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ

Η φωσφορυλαση του γλυκογόνου υπόκειται 


α) Σε ορµονικό (κιναση φωσφορυλασης), 

                            (α-, β- µορφή)

                                και 

β) Αλλοστερικο έλεγχο (ισορροπία Τ <-> R)


Αλλοστερικός έλεγχος από 


α) AMP  σε ΜΥΕΣ  και 


β) ΓΛΥΚΟΖΗ σε ΗΠΑΡ



ΗΠΑΡ

 R

Φωσφορυλάση-α

ΕΝΕΡΓΟΣ 

Η PP1 δρα µόνο όταν η φωσφορυλάση a βρεθεί στην Τ-διαµόρφωση, 

µε δέσµευση της γλυκόζης. 

  H δεσµευµένη PP1 αποφωσφορυλιώνει την φωσφορυλάση a 

 ➔φωσφορυλάση-β  (ανενεργή) ➔ αναστολή της αποικοδόµησης

Φωσφορυλάση- β

ΑΝ-ΕΝΕΡΓΟΣ 

Εκθεση φωσφ. 

οµάδων 

Η δέσµευση γλυκόζης στην φωσφορυλάση a του ήπατος 

προκαλεί τη µετατόπιση της στην Τ  διαµόρφωση (R ➔T)

+ 

γλυκόζη

Αναστολή της αποικοδόµησης του γλυκογόνου

T

Φωσφορυλάση-α 



phosphoprotein
phosphatase

H2O
H3PO4

phosphoprotein
phosphatase

H2O
H3PO4response to insulin

από έναν ενισχυντικό καταρράκτη αντιδράσεων µε ορµονικό έναυσµα 

έτσι ώστε 


Η συνθάση να είναι ανενεργός, όταν η φωσφορυλάση 

είναι ενεργός και αντίστροφα  

Η σύνθεση και η αποικοδόµηση του γλυκογόνου 
ρυθµίζονται συντονισµένα, αλλά αντίστροφα  

ήπαρ 

protein kinase
activated by cAMP

ATP
ADP

active
glycogen synthase

inactive (phosphorylated)
glycogen synthase

inactive
glycogen phosphorylase

active (phosphorylated)
glycogen phosphorylase

ATP
ADP

protein kinase
activated by cAMP

response to glucagon and adrenaline



Ο ίδιος 
καταρράκτης 

αντιδράσεων του 
cAMP,  που ρυθμίζει


τη σύνθεση και 
αποικοδόμηση του 

γλυκογόνου,  

ρυθμίζει και την 
ανταγωνιστική 

δράση 

της γλυκόλυσης –
γλυκονεογένεσης 

στο ήπαρ  

(Ορμονική-
ομοιπολικη 

ρύθμιση)



↓ Γλυκόζης/ ΝΗΣΤΕΙΑ

Έκκριση γλυκαγόνης

Prot. Kinase A (PKA) *

Φωσφορυλίωση του ενζύμου

 ↑FBPase2  και  ↓PFK2

↓F-2P,6P

↓PFK

↓ Γλυκόλυσης

Ενεργοποίηση της 

PP1 φωσφατάσης

↑Γλυκόζη/Ινσουλίνη

Απο-φωσφορυλίωση

↓FBPase2 και ↑PFK2 

↑PFK

↑F-2P6P

↑Γλυκόλυσης

ΗΠΑΡ



ΕΝΕΡΓΕΙΑΚΟ ΚΟΣΤΟΣ ΤΗΣ ΣΥΝΘΕΣΗΣ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ

Glucose-6-P → Glucose-1-P   (μουτάση)     

G-1-P + UTP → UDP-Γλυκόζη + PPi PPi + H2O → 2Pi

UDP-Γλυκόζη + (Γλυκογόνο)ν → (Γλυκογόνο)ν +1  + UDP

ATP + UDP → ADP + UTP (αναγέννηση UTP)

G-6P + ATP + (Γλυκογόνο)ν + H2O (Γλυκογόνο)ν+1 + ADP + 2 Pi ΑΘΡΟΙΣΜΑ : 

Αρα, 1 ATP υδρολύεται για ενσωμάτωση G-6P σε γλυκογόνο 

Σημ. 1 ATP  απαιτείται επίσης για κάθε μετατροπή  καθε μορίου glucose προς glucose -6-P  

(μέσω της εξοκινάσης) 


Σ

Υ

Ν

Θ

Ε

Σ

Η



ΕΝΕΡΓΕΙΑΚΟ ΚΟΣΤΟΣ της ΑΠΟΙΚΟΔΟΜΗΣΗΣ του ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ

Τα κατάλοιπα των διακλαδώσεων (10% 
συνόλου) διασπάται υδρολυτικά σε 
glucose, μέσω α(1→6) γλυκοσιδάσης)

Η glucose -1-P μετατρέπεται σε 
glucose -6-P (μέσω μουτάσης) 

90% του γλυκογόνου διασπάται φωσφορολυτικά 
σε  glucose-1-P (μέσω φωσφορυλάσης)

Η glucose μετατρέπεται σε glucose -6-P, 
mέσω της εξοκινάσης (γλυκόλυση, 
υδρόλυση 1 ATP). 



1 ATP υδρολύεται για ενσωµάτωση  κάθε µορίου G-6P σε γλυκογόνο 
και

30 ATP αποδίδονται απο πλήρη οξείδωση µιας glucose-6-P

Αρα, 29 ATP (= 97%)  η συνολικη απόδοση αποθήκευσης 

µιας G-6P σε γλυκογόνο 

Το γλυκογόνο είναι µια αποδοτική µορφή αποθήκευσης

της γλυκόζης



Carl and Gerty Cori

Nobel Prize  Physiology-Medicine


1947

▪ Ανακάλυψη φωσφορυλασης 
γλυκογόνου και μηχανισμού 
φωσφορόλυσης σε μυες, και 
ρύθμιση της από  AMP. 


▪ Ταυτοποιηση 1-P-γλυκόζης

      (cori ester) 
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 Κληρονοµικές ασθένειες που σχετίζονται µε  την αποθήκευση  του γλυκογόνου  στο ήπαρ  
(Dr. Gerty Cori )  



Η διάσπαση/αποικοδόμηση του γλυκογόνου αποτελεί 

γρήγορη πηγή παροχής ενέργειας στον οργανισμό, ακόμη και 


απουσία οξυγόνου .  
Η σύνθεσή του αποτελεί έναν ανέξοδο τρόπο αποθήκευσης της γλυκόζης - 

με κατανάλωση 1 ATP μόνο.  

Απόδοση αποθήκευσης, 97%

“ΠΡΟΣ ΣΥΓΚΡΑΤΗΣΗ “       ΜΕΤΑΒΟΛΙΣΜΟΣ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ  

Τα κύρια ένζυμα μεταβολισμού του γλυκογόνου είναι :  

– η φωσφορυλάση και η συνθάση του γλυκογόνου – 


τα οποία ρυθμιζονται αλλοστερικά και ορμονικά

Η φωσφορυλάση ρυθμίζεται αλλοστερικά από: 

(a)    ΑMP        (φωσφορυλάση των μυών) καιτη

(b)  γλυκόζη του αίματος (φωσφορυλάση του ήπατος)

Οι ορμόνες, αδρεναλίνη (μύες) και γλυκαγόνη (ήπαρ) επάγουν  

την αποικοδόμηση του γλυκογόνου, 


Ενώ, η ινσουλινη επάγει τη σύνθεση του γλυκογόνου. 

Η σύνθεση και η αποικοδόμηση του γλυκογόνου ρυθμίζονται συντονισμένα, αλλά 
αντίρροπα, όπως και η γλυκονεογένεση-γλυκόλυση ( μεσω υτηςν συντονισμενης 

ρυθμισσης της PPI)



ΗΠΑΡ



ΗΠΑΡ



ΗΠΑΡ ΜΥΕΣ
****ΠΡΟΣΟΧΗ!  Σε µυες η  PFK-2  (και PFK-1) 


ενεργοποιείται από  cAMP (και PKA), και αρα  ΓΛΥΚΟΛΥΣΗ***



ΟΡΜΟΝΙΚΗ ΡΥΘΜΙΣΗ ΤΟΥ ΜΕΤΑΒΟΛΙΣΜΟΥ ΤΟΥ ΓΛΥΚΟΓΟΝΟΥ




