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ΕΡΓΑΣΙΑ ΕΙΣ ΤΗΝ ΓΛΥΚΟΝΕΟΓΕΝΕΣ1Ν 
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Γ λ υ κ ο ν ε ο γ έ ν ε σ ι ς ή Ν ε ο γ λ υ κ ο γ ο ν ί α , είναι ή σύνθεσις γκυκόζης εκ μή 

ύδατανθρακούχων ουσιών. Μή ύδατανθρακοϋχοι ούσίαι είναι αί πρωτΐδαι 

και αί λ ιπΐδαι . Συνεπώς : 

Ι — ' Ό σ ο ν ά φ ο ρ α είς τ ά ς πρωτεΐνας, ή γλυκονεογένεσις άφορα εις τα κα­

τά τον μεταβολισμον των παραγόμενα αμινοξέα, πού δεν είναι δλα 'ικανά να 

παράγουν σάκχαρον εις το σώμα—μετά την άπαμίνωσιν βέβαια — . Ά π δ 

τον L U S K , τον D A K I N και τους συνεργάτας τους έδε'ιχθη οτι τα αμινο­

ξέα : 1. Γλυκίνη, 2. Άλανίνη, 3. Σερίνη, 4. Κυστίνη, 5. Άσπαραγινικον-

οξύ, 6. Γλουταμινικον οξύ. 7. Ά ρ γ ι ν ί ν η , 8. Προλίνη, 9. Ύδροξυπρολίνη, 

10. Ύδροξυγλουταμινικον οξύ, δίδουν υπολείμματα δυνάμενα να μετατρα­

πούν εις σάκχαρον. Π ι ο πρόσφατοι έργασίαι προσθέτουν καί τ α : 1. Ί σ τ ι -

δίνην, 2. Βαλίνην, στα ανωτέρω αμινοξέα.— 

• Ά π ό δ ε ι ξ ι ς : 

Έ α ν δεν δοθή τροφή εις ένα ζώον, το όποιον έχει καταστή προηγουμέ­

νως διαβητικον δι ' ενέσεως φλωριζίνης ή άλλοξάνης ή δια παγκρεατεκτομής, 

τότε εξακολουθεί (καί μετά τήν εκ του διαβήτου γλυκοζουρίαν) να π ά ρ α -

τηρήται σάκχαρον εις το ούρον, ενώ πρακτικώς τα αποθέματα γλυκογόνου 

του ήπατος έχουν εξαντληθεί. Αυτό το πείραμα αποδεικνύει οτι το λεύκω-
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•μα του σώματος μετατρέπεται σε σάκχαρον. Ό Lusk μάλιστα βρήκε οτ^ 
ή σχέσις Γλυκόζη (D/N ή G/N RATIO) σε βαρείες περιπτώσεις δια_ 

"Αζωτο ν 
βήτου είναι 3,65 πού σημαίνει οτι για κάθε g αζώτου εις το ουρον ύπάρ-

1. 

χουν 3,65 g", γλυκόζης. 'Επίσης, άφοΰ ό συντελεστής μετατροπής αζώτου 

εις λεύκωμα εϊναι 6,25, έπεται δτι ή αναλογία αζώτου οΰρου προς μεταβο-

λ;σθέν λεύκωμα είναι 3,65 , ήτοι 58,4%. 

6,25 

"Ενας άλλος τρόπος πάλι, για νά εύρεθή αν Ινα άμινοξύ (ή άλλη ουσία) 

είναι γλυκοζο-παραγωγική ( glycose—forming ), εϊναι να τραφή δι' αυ­

τής ενα ζωον, του οποίου το ήπαρ έχει απαλλαγή άπο γλυκογόνον, π. χ. 

δια μακροχρονίου νηστείας ή δι' έντονων μυϊκών ασκήσεων κ. τ. λ. 

Μετά Ινα κατάλληλο χρονικό διάστημα εξετάζεται το ήπαρ (δια βιο­

ψίας ή νεκροψίας). Προφανώς, ή τυχόν ΰπαρξις γλυκογόνου εις το ήπαρ 

προέρχεται εκ τής ουσίας πού εδόθη προς θρέψιν. "Οσον άφορα τώρα 

εις την εΰρεσιν του ποιες πρωτεΐνες έ'χουν τη μεγαλύτερη γλυκοζοπαραγω-

γ*ική δύναμη, αυτό ευρίσκεται ώς εξής : 

Παρέχεται εις ενα διαβητικόν νηστικον ζώον ή πρωτεΐνη ή μίγμα 

-πρωτεϊνών, οπότε ή γλυκόζη και το άζωτον του οΰρου αυξάνονται, 

' ^ π ό το έπί πλέον αυτό άζωτον και γλυκόζη (extra nitrogen, extra 

glycose) ευρίσκεται ή γλυκοζοπαραγωγική δύναμις, διότι μεταβάλλεται ή 

Ο / Ν — R A T I O . Αύτη πάλι ή δύναμις εξαρτάται από το ποια και πόσα 

μετατρέψιμα εις σάκχαρον αμινοξέα περιέχονται στην τροφή. Γενικά, ασχέ­

τως με το αν ή άμεσος πηγή των αμινοξέων είναι ή δίαιτα (εξωγενής), ή 

οί ιστοί τοϋ σώματος (ενδογενής), ό τρόπος μετατροπής τούτων εις σάκχα­

ρον εϊναι βασικώς ό αυτός. 

II. "Οσον άφορα εις τάς Λιπίδας, αϊ ενδείξεις αποδεικνύουν τα έξης: 

Τα λίπη εϊναι εστέρες τής γκυκερίνης με λιπαρά οξέα, ώς γνωστόν. 

'Από τα συστατικά αυτά, για τή γλυκερίνη είναι γενικώς παραδεκτόν 

o u συμπεριφέρεται μεταβολικώς δπως τα σάκχαρα, φυσικά λόγω τής χη­

μικής ομοιότητας της προς αυτά. Επομένως το τμήμα «γλυκερίνη» των 

λιπών λαμβάνει μέρος εξ ολοκλήρου εις τήν γλυκονεογένεσιν. Για τα λιπα­
ρά οξέα αϊ ενδείξεις αποδεικνύουν οτι τα ανώτερα λιπαρά οξέα με άρτιον 

αριθμόν ατόμων άνθρακος 6έν μετατρέπονται εις γλυκόζην και γλυκογό­

νον εντός του σώματος. Ά φ ' ετέρου, το προπιονικον οξύ κ. ά. μέ περιτ· 

τον αριθμόν ατόμων άνθρακος, λαμβάνουν μέρος εις τήν γλυκονεογένεσιν. 

Τα οξέα μέ 5,7,9, κχί 11 άτομα άνθρακος, άποδομοΰνται κατά τον μεταβολι-

σμόν εις τμήματα περιέχοντα 2 άτομα άνθρακος και Ινα τελικον μόριον 

προπιονικοϋ οξέος. Τα πρώτα (δηλ. τα τμήματα) εϊναι κετογενή και όχι 

σακχαρογεν ή (glycogenic), ένω το προπιονικον οξύ εϊναι σακχαρογενέ? 
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και οχι κετογενές. Το μόνον αποκλειστικώς οξύ, με άρτιον αριθμόν α τ ό ­

μων άνθρακος, πού είναι σακχαρογενές, είναι το βουτυρικον οξύ. 

' Α φ ' ετέρου, ή κ υ τ τ α ρ ί ν η , τα λοιπά συστατικά του ξ ύ λ ο υ και αι. 

π ε ν τ ο ζ ά ν α ι , πού παίζουν σπουδαίο ρόλο στη δίαιτα τών φυτοφάγων 

ζώων, υπό την προϋπόθεσιν δτι είναι π ε π τ ά , πιθανώς μετατρέπονται δια. 

βακτηριακής ζυμώσεως εντός του εντέρου εις γλυκόζην καί κατώτερα λι­

παρά οξέα. Έ κ τών τελευταίων τούτων (κατά τον D Y K ) , το όξεικόν, το-

προπιονικον καί το βουτυρικόν οξύ, ευρίσκονται σε μεγαλύτερη αφθονία. 

Έ κ τούτων πάλι το προπιονικον καί το βουτυρικόν όξύ εΐναι σακχαρογενή, 

ενώ το όξεικόν κετογενές. 

Γενικώς, τα 10% περίπου τών λιπών δύνανται να μετατραπούν εις 

σάκχαρον εντός του ήπατος καί άφ' ετέρου, δεν φαίνεται πιθανόν δτι το 

ήπαρ δύναται να αποθήκευση περισσότερον γλυκογόνον, προερχόμενον έκ 

λίπους, όπως απέδειξαν σχετικά πειράματα, διότι το λίπος μετατρέπεται 

λίαν βραδέως εις γλυκόζην καί ως έκ τούτου μόλις αύτη σχηματισθή χρη­

σιμοποιείται αμέσως, αντί να έναποταμιευθή ως γλυκογόνον. 

III.—'Υπάρχουν καί άλλαι ο ύ σ ί α ι , πού λαμβάνουν μέρος στην γλυκονεο-

γένεσιν, χωρίς νά είναι πρώτε ι ναι ή λιπΐδαι. Ε ί ν α ι το γ α λ α κ τ ι κ ο ν καί 

το π υ ρ ο σ τ α φ υ λ ι κ ο ν ο ξ ύ , πού εισέρχονται, άλληλομετατρεπόμενα, εις 

τον κύκλον του K R E B S , Γενικώς οι μονοσακχαρΐται, το γαλακτικόν καί. 

το πυροσταφυλικον όξύ είναι ars" ευθείας γλυκογενεΐς (g lycogenic) ούσίαι, 

ενώ αϊ άλλαι ούσίαι της τροφής (π . χ- αμινοξέα, λίπη) είναι πιθανοί γλυ-

γενεΐς, μόνον υπό τήν προϋπόθεσιν δτι μετατρέπονται εις αύτας τάς ουσίας 

εντός του σώματος. Το γαλακτικον καί πυροσταφυλικον όξύ, εξ άλλου, εν­

τός τών μυών ή του αίματος, είναι επίσης πιθανοί άμεσοι πρόδρομοι του 

μυϊκού γλυκογόνου, το όποιον δεν συντίθεται αποκλειστικώς έκ τής γλυκό­

ζης του γλυκογόνου του ήπατος, διότι λόγω απορροφήσεως ( a b s o r p t i o n ) , 

ώρισμένη ποσότης γλυκόζης μεταφέρεται ά π ' ευθείας εντός του κυκλοφο­

ρικού συστήματος καί έκτος τής πυλαίας κυκλοφορίας, χωρίς να μετατρα-

πή προηγουμένως ε'ις γλυκογόνον εντός του ήπατος. Ά π ' αυτή τή γλυκόζη 

δύναται να σχηματισθή μυϊκό ν γλυκογόνον. 

Φυσικά Ολες οι αντιδράσεις γίνονται με τήν άπαραίτητον παρουσίαν τοϋ 

Ρ (Φωσφορυλίωσίς), ό όποιος άφορα καί εις τήν ένζυματικήν δράσιν καί ε ις 

τήν πρόσληψιν τής απαιτουμένης ενεργείας, δια τήν μετατροπήν σακχάρων 

(γλυκογονογένεσις) ή άλλων ουσιών (γλυκονεογένεσις) εις γλυκογόνον. Δ ι ό τ ι 

ή ενέργεια γ ια τή μετατροπή αυτή λαμβάνεται άπό τους φωσφορικούς δε­

σμούς υψηλής ενεργείας του Α . T . P . , με απόδοση περίπου 2 5 % , διότι το 

ύπόλοιπον έργον μετατρέπεται σε θερμότητα, κατά τήν άντίδρασιν Α Τ Ρ ~> 

A D P ή AA + P + e n e r g y ( h e a t ) . 

Ή γλυκονεογένεσις λοιπόν είναι ένας άπό τους τρόπους πού δύναται να 

προστεθή σάκχαρον εις το αίμα καί μάλιστα σπουδαία π η γ ή εν περιπτώσε. 
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νηστείας, γ ι α τ ί εφ' όσον ή κατά μέσον δρον περιεκτικότης του ηπατικού 

γλυκογόνου είναι μόνον l , 5 g / k g βάρους του σώματος, αυτή δύναται το πο­

λύ—πολύ να έφοδιάζη επί 6—8 ώρες το σώμα, εν περιπτώσει νηστείας, καί 

συνεπώς ή γλυκόζη του γλυκογόνου του ήπατος είναι σχετικώς οχι πολύ 

σπουδαία πηγή της γλυκόζης του αίματος κατά τήν διάρκειαν μακρών πε­

ριόδων νηστείας. Έ ξ άλλου, στις περιόδους αυτές αί έξω-ήπατικαί άποθή-

και γλυκογόνου ( π . χ. οί μυς), δεν συνεισφέρουν αισθητώς (όπως έχει άπο-

δειχθη πείραματικώς) εις τήν διατήρησιν της γλυκόζης του αίματος, διότι 

το μυϊκον π. χ. γλυκογόνον ελάχιστα έλαττοΰται δια της νηστείας. Ε π ο μ έ ­

νως, φαίνεται πολύ πιθανόν δτι ή γλυκονεογένεσις είναι εκείνη πού παίζει 

ποσοτικώς πολύ σπουδαιότερο ρόλο άπο το ήπατικον γλυκογόνον, κατά 

τήν απουσία διαιτητικών πηγών γλυκόζης. Διότι τότε ή πρόσληψις υδαταν­

θράκων καθίσταται μηδέν και το ζώον ή ό άνθρωπος 'ίσως, πρέπει να λαμ-

βάνη τις αναγκαίες προς καΰσιν ποσότητες γλυκόζης άπο τήν ενδογενή ή 

εξωγενή γλυκονεογένεσιν. ' Ε π ε ι δ ή δέ ή νηστεία δεν φαίνεται να έπηρεάζη 

τήν ικανότητα τών έξω—ηπατικών ιστών να χρησιμοποιούν γλυκόζην (ό­

π ω ς βρήκαν οί S O S K I N , M I R S K Y καί W O O D W A R D ) καί επειδή οί 

δια6έσιμες ποσότητες γλυκογόνου έχουν περιορισθή ή έξαφανισθή, το μή 

τρεφόμενον ζώον γρήγορα φθάνει σ3 ένα στάδιο πλήρους εξαρτήσεως εκ της 

γλυκονεογενέσεως, δσον άφορα εις τήν σταθερότητα του ποσού της γλυκό­

ζης του αίματος. Αυτό συμβαίνει προτού ακόμα κενωθή πλήρως το ήπαρ 

άπο γλυκογόνον. 

Σήμερα, πιστεύεται γενικώς, πώς ή γλυκονεογένεσις λαμβάνει χώραν 

εντός τοΰ ζώντος οργανισμού, υπό δλας πρακτικώς τας φυσιολογικάς συν-

θήκας, άλλα ποικίλλει εις μέγεθος άπο καιρού εις καιρόν, πράγμα πού κα­

νονίζεται φυσιολογικώς μέ τους ενδοκρινείς αδένες. 

Ή βαθμίς της παραγωγής γλυκόζης υπό πρωτεϊνών, είτε εξωγενώς είτε 

ενδογενώς, δεικνύεται αρκούντως ποσοτικώς δια τοΰ έκκρινομένου υπό τών 

ούρων αζώτου ( G / N R A T I O ) . Ειδικά όμως1, στις περιπτώσεις νηστείας 

ή λιμοκτονίας, μετά τήν άπορρόφησιν δλου τοΰ γλυκογόνου τοΰ ήπατος, ό 

μεταβολισμός «μεταβιβάζεται» τρόπον τινά άπο τους υδατάνθρακες εις τας 

πρωτεΐνας καί τα λ ίπη. Ώ ς εκ τούτου, δέν πρέπει να υποτιμάται το 

μεγάλο ποσόν τών ουσιών αυτών, πού μετατρέπεται εις γλυκόζην (δια της 

γλυκονεογενέσεως), υπό τήν μορφήν της οποίας χρησιμοποιούνται υπό τών 

ιστών τοΰ σώματος. Αυτό εξηγεί περίφημα το γ ι α τ ί υπάρχουν διαφορές 

μεταξύ τών διαφόρων ειδών ζώων, δσον άφορα τήν διατήρησιν εις σταθε-

pòv έπίπεδον της γλυκόζης τοΰ αίματος. Διότι ό σκύλος, ή γάτα, ό χοίρος 

καί ό άνθρωπος (κατά τους H A N A W A L T καί S A M S O N ) έχουν καλώς 

άνεπτυγμένον μηχανισμον ενδογενούς γλυκονεογενέσεως. Ό μηχανισμός 

αυτός περιλαμβάνει δύο στάδια : 

1). — Κινητοποίησις τών συστατικών τοΰ σώματος, ώς αί πρωτείναι καί 
τα λίπη, καί 
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2.—Γλυκονεογενετική δραστηριότης του ήπατος. "Εχει. μάλιστα άπο-

δειχθή ort, ή κινητοποίησις αύτη εΐναι σπουδαιότερη, παρά αύτη αΰτη ή 

γλυκονεογένεσ ι ς. 

'Αφ ' ετέρου, ό βοΰς και λιγώτερο ό μόσχος (κατά τους C O O K , 

M c C A N D E E S S και D Y E ) έχουν λιγώτερο ανεπτυγμένο τον γλυκονεογενε-

τ ι κ ο αυτό μηχανισμό, γ ι α τ ί ή μακροχρόνιος νηστεία προκαλεί σημαντικήν 

πτώσιν της γλυκόζης του αίματος (υπογλυκαιμία), ήτις δεν επανέρχεται εις 

το φυσιολογικόν, αν δεν διατραφοΰν κανονικώς και επί πολλές ημέρες. Για 

το πρόβατο αϊ ενδείξεις συγκρούονται, γ ι α τ ί άπο τή μια μεριά οι 

A L L C R O F T και S T R A N D βρήκαν οτι μία π . χ. 7ήμερος νηστεία δεν 

μεταβάλλει αισθητώς το έπίπεδον της γλυκόζης του αίματος (Β. S. L . = 

Blood S u g a r L e v e l ) ενώ άπο την άλλη οι S A M S O N και B O L E Y επέ­

τυχαν μίαν ώρισμένη πτώση του Β. S. L- εις προβατίνας με 7ήμερον νη-

στία. Τέλος, εις παγκρεατεκτομηθέντα: ( P a n c r e a t e c t o m i s e d ) όρνιθας, 

κονίκλους, αίγας και πιθήκους το Β. S. Ε· συνήθως π ί π τ ε ι κάτωθεν του 

κανονικού κατά τήν διάρκειαν νηστείας. Σ ε δλα αύτατά είδη ζώων ο γλυκο-

νεογενετικος μηχανισμός είναι φυσικά λιγώτερο ανεπτυγμένος παρά εις τον 

άνθρωπο, τον σκύλο, τή γάτα και τον χοίρο. Ή διαφορά έγκειται πιθανώς 

εις τον μηχανισμον τ9ίς κινητοποιήσεως των συστατικών του σώματ©ς δια 

τήν γλυκονεογένεσιν, εφ' όσον το ήπαρ δύναται να χρησιμοποίηση βέβαια 

(δηλ. δεν είναι παθαλογικον) δ ι ' αυτήν τήν έργασίαν τις πρωτεΐνες, τα λίπη 

και TIC άλλες ουσίες" πού έ'ρχονται άπο τήν π ε π τ ι κ ή ή οποία άλλη χώρα του 

σώματος και γίνονται πρώτα γλυκόζη και ύστερα γλυκογόνον. Το τελευ­

ταίο αποθηκεύεται στο ήπαρ μέχρι πειριεκτικέτητος 2 0 % του βάρους του, 

π ο ύ παριστά το m a x i m u m της εις γλυκογόνον αποθηκευτικής ικανότητος 

του ήπατος ( G l y c o g e n — S t o r i n g — C a p a c i t y ) και άπο το όποιο φαίνεται 

πώς ή παληα γνώμη δτι «το μισό γλυκογόνο βρίσκεται στο ήπαρ και το 

μισό στο υπόλοιπο σώμα», δεν είναι σωστή. 

Υ π ά ρ χ ε ι δμως και μία περίπτωσις, στην οποία ή γλυκόζη πού προέρχε­

ται άπο τή γλυκονεογένεση δεν αποθηκεύεται στο ήπαρ, ως γλυκογόνον, 

•άλλα χρησιμοποιείται αμέσως. Τΐ περίπτωσις αυτή είναι το S T R E S S , 

πού είναι ή προσβολή του σώματος υπό ασυνήθους βλαπτικού παράγοντος 

{πείνα, δίψχ, ψύχος, θερμότης, τοξικαί ούσίαι, φυσικοί ή ψυχικοί τραυμα­

τισμοί κ. τ . λ . ) , ά φ ' έτερου δέ ή άντίδρασις του οργανισμού, πάντοτε δια 

του αυτού, βασικού και μή ειδικού, τρόπου, ήτοι δια τοΰ γενικού συνδρό­

μου της προσαρμογής ( G . A . S . = G e n e r a l A d a p t a t i o n S y n d r o m e ) , ήτο 

Προσβολή ( S t r e s s o r ) + G. Α. S . = S T E S S U T O S T R E S S λοιπόν γίνεται 

το έξης : Ό οργανισμός αντιδρών, ανεξαρτήτως του είδους τοΰ βλαπτικού 

παράγοντος, κινητοποιεί πάντοτε τον υποθάλαμο— ύποφυσο—έπινεφριδικον 

,μηχανισμόν. Διεγείρεται ούτω ό πρόσθιος λοβός της ύποφύσεως και έκκρί-
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νεται περισσότερη Α . C T . Η . , ή οποία με τή σειρά της διεγείρει το φλοιο­
ί Cortex) των επινεφριδίων και επέρχεται έτσι ηύξημένη έκκρισις φλοιοκορ-
τικοειδών και δή γλυκοκορτικοειδών (π.χ. κορτιζόνης, παράγων F, παρ. Ε), 
τα όποια (έκτος της ήωσινοπενίας και υποπλασίας γενικώς των λεμφοκυτ-
τογόνων οργάνων πού προκαλούν), αυξάνουν και τίς καταβολικές εξεργα­
σίες και προάγουν την γλυκονεογένεσιν, διατηρώντας δι' αυτής την ήδη έκ 
τής αδρεναλίνης προκληθεΐσαν ύπεργλυκαιμίαν, δια τής όποιας ύπεργλυκαι-
μίας άνταπεξέρχεται ό οργανισμός μέ «πάλη» ή «φυγή» (Fight and 
Flight Theory). "Ολα αυτά, ειδικά, γίνονται στο στάδιο τής συναγερμικής 
αντιδράσεως (Alarm Reaction) και μάλιστα στη φάση τής άντικαταπλη-
£ίας (Counter Shock) του S T R E S S . 

Αύτη είναι περίπου ή Γ Λ Υ Κ Ο Ν Ε Ο Γ Ε Ν Ε Σ Ι Σ . 

S U M M A R Y 

T h e Glycog-enesis 

by 

Th. A n t i k a t s i d e s 

T h e author gives the definition of glyco(neo)genesis, as the 

composition of glycose from non-carbohydrate substances, i.e- pro-

tids and lipids. 

The aminoacids glycine, alanine, serine, cystine, asparaginic 

acid, glutaminic acid, arginine, proline, hydroxyproline, hydroxy-

glutaminic acid, histidine and valine may give metabolic products 

transformable into carbohydrates. 

T h e glycerine—contained in lipids has a structural resemblance 

to carbohydrates. T h e fatty acids are glycogenic when consisting of 

an odd number of carbon atoms; from the rest, oniy butyric acid 

is glycogenic. 

T h e cellulose and pentozans are probably transfomed into gly­

cose and fatty acids —by bacteriological fermentation. I n g e n e r a i 

10% of lipids are transformable into glycose in liver; the glycogene-

sis is estimated sufficiently by the G/N ratio. In diet conditions it 

has been found that the BSE (Blood Sugar Level) is lowered in 

pancreatectomised hens, rabbits, goats and monkeys, simply becau­

se their glycogenic mechanism of the liver is less developed than in 

man, dog, cat and pig. In «stress» conditions the glycose formed by 

glycogenesis is not stored in liver as usual but it is used immadia-

tely through the G.A.S. (General Adaptation Syndrom), and in t h e 

phase of counter shock of the b o d y 
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