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Concentrazione glucosio ematico: 5mM = 
90mg/100ml  

Intervallo glicemico normale:    60-120mg/100ml

KT dei Glut per il glucosio: 1 mM(1,3); 5mM (4); 5-
20mM (2).

Per KT si intende la concentrazione di sub. a cui si raggi unge la metà
della Vmax di trasporto (maggiore è la KT minore è l’affinità del 
trasportatore per il substrato)

di glut 1, 3 e 4
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L’esochinasi innesca la glicolisi



funziona su + substrati anche
a basse concentrazioni di
glucosio, a velocità ridotta,
sequestra solo gli zuccheri realmente utilizzabili.

parenchima epatico e cellule � pancreas: 
Km molto alta, ([glucosio] post prandiale
Vmax molto elevata, 
(il fegato può eliminare il glucosio 
dal sangue portale (glut2), efficacemente.
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La seconda tappa della glicolisi è una isomerizzazione: un a reazione
che cambia la forma di una molecola, senza aggiungere o rim uovere
atomi. 
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La trioso fosfato isomerasi è stata descritta come un enz ima perfetto. 
Compie il suo lavoro miliardi di volte più velocemente risp etto alla reazione
non catalizzata. È così veloce che la velocità di reazion e è determinata da
quanto velocemente possono arrivare all'enzima le moleco le. 
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Tiamina PPi (vit B1)







6ATP 
Tot: 8ATP





Regolazione Glicolisi
Glucosio>>>>>Piruvato

La velocità è regolata da 2 esigenze cellulari :
1) Produzione di ATP
2) Produzione di precursori biosintetici ad.es. 

Ac. Grassi.
• Le reazioni catalizzate da: esochinasi, 

fosfofruttochinasi e piruvato chinasi sono
pressocchè irreversibili, dunque regolate.
Le regolazioni sono: allosteriche e 
covalenti. Oltre che per i livelli di proteina.

Glicolisi



Glucochinasi epatica aumenta in risposta
all’insulina

Gli epatociti captano oltre la metà
dell’insulina secreta dal pancreas nella

prima fase
L’insulina promuove la sintesi della

glucochinasi.
Nei pazienti diabetici c’è anche carenza di

glucochinasi, ciò concorre alla incapacità di
far diminuire il livello ematico di glucosio



Nel nucleo degli epatociti,
se Fruttosio6P è alto.
ritorna al citosol se aumenta
il glucosio ematico, e quindi, 
nell’epatocita.

L’esochinasi è inibita dal suo
prodotto: G-6P (I. allosterica) .
La glucochinasi, invece, è inibita dal
fruttosio-6P
Se la fosfofruttochinasi è inattiva si
accumula:
- F-6P e 
- G-6P



Fosfofruttochinasi: Regolata da ATP e 
da AMP  (reg. allosterica:msec.), (riduzione
del pH: H +aumentati dalla produzione di
Ac. Lattico.)
Perchè AMP e non ADP?
ADP+ATP       ATP+AMP

E’ inibita dal citrato (un intermedio
precoce del ciclo di Krebs). Il citrato in 
eccesso indica abbondanza di precursori, 
quindi non c’è bisogno di degradare altro
glucosio.





Fruttosio 2,6 bis fosfato Fruttosio 6 fosfato Fruttosio 1,6 bis fosfato

fosfofruttochinasi”2 (PFK2) e 

fruttosio BisFosfatasi 2 (FBP2)

lavorano insieme agli enzimi

PFK1 e FBP1 rispettivamente.
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� Nel fegato e nel rene

aldolasi B scinde il

fruttosio1,6 bP che

Deriva dal fruttosio

introdotto con 

l’alimentazione



Fruttosio
2,6-bisfosfato

PFK= fosfoFruttoKinasi

FBP=fruttosiobisFosfatasi





Una parte del 1,3 Bis Fosfo Glicerato è
convertito a 2,3 Bis Fosfo Glicerato per 
azione della FGmutasi, in tracce; 
nell’eritrocita il fenomeno è significativo,  
è idrolizzato da una fosfatasi in 3-fosfo-
glicerato

Regolazione anteroattiva, collega
l’attività delle due chinasi: 
fosfofruttochinasi con la piruvato
chinasi





Se il rapporto NADH/NAD è elevato, ha oltrepassato la cap acità
ossidativa della cat. Resp., si ha produzione di lattato

La direzione della LDH dipende dal rapporto NADH/NAD. Nel
muscolo in attività è più alto che nel cuore e nel fegato che
quindi riossidano il lattato in piruvato



0-1 U/LPancreatite acutaLipasi (LPS)

L ® P 100-225 U/L
P ® L 80-280 U/L

Infarto miocardio, danno 
epatocellulare, carcinoma

Lattico deidrogenasi (LDH)
Isoenzimi: LDH-1 ® 5

5-30 U/LPatologie epatobiliari 
ostruttive; alcolismo; 
pancreatite

g-glutamil transferasi (GGT)

15-160 U/LDanno muscolare(trauma, 
distrofia)/miocardio/cerebra
le

Creatina cinasi (CK) 
Isoenzimi: CK-MM, -MB, BB



Isoenzimi di interesse diagnostico

Danno epatocell./muscolareFegato e muscoloLDH-4 e -5
Separaz. Elettroforetica

Danno polmonare (embolia,
polmonite), linfocitosi,
pancreatite

Polmone, linfociti, pancreasLDH-3

Infarto renale ReneLDH-2 (norm. maggioritario) 

Infarto mioc.; emolisi
(LD1>LD2)

Cuore; RBC
(emolisi rende campione 

inidoneo!)

LDH-1

Accidenti cerebrovascolari, 
shock, tumori cerebrali

Cervello CK-BB
Separaz. Elettroforetica; RIA

Infarto mioc.; distrofia muscolCuore e muscolo schel.CK-MB

Infarto mioc.; traumi muscolCuore e muscolo schel.CK-MM

PatologiaTessutoIsoenzima



Quasi sempre si analizzano un pannello di enzimi non un enzima solo!

Es. Time-course attività enzimatica nell’infarto del miocardio

512-24LD1>LD2
(flipped

pattern)

102-37212-24LD

52-3248-12AST

2-35-1524-384-8CK-MB

3-45-1012-244-8CK

Durata 
dell’elevazione 

(gg.)

Aumento 
rispetto al 

basale

Picco di 
attività

Inizio 
dell’aumento 

(h)

Enzima



Quando nel muscolo scheletrico la produzione di NADH eccede la capacità riossidativa
(catena respiratoria), allora il rapporto NADH/NAD diventa elevato e questo favorisce la 
trasformazione del piruvato in lattato.

Nel fegato e nel cuore questo rapporto (NADH/NAD) è basso quindi il lattato è ossidato a 
piruvato. Nel fegato il piruvato è poi convertito in glucosio oppure è decarbossilato a 
AcetilCoA

Acidosi lattica. Elevata
concentrazione nel plasma di ac. 
Lattico. Si verifica per un collasso
del sistema circolatorio
(infarto,embolia polmonare, 
emorragie massive). 

Tutte hanno in comune il deficit di
O2 a carico dei tessuti con 
conseguente rallentamento della
catena respiratoria e riduzione di
ATP . Per sopravvivere le cellule 
usano la glicolisi anaerobia. 
Quando il danno viene risolto le 
cellule recuperano una normale
attività, utilizzando un surplus di
ossigeno. Debito di ossigeno



Acidosi lattica

Per un collasso del sistema circolatorio, 

come l’infarto del miocardio, embolia, emoraggia, shoc k, 

che impediscono un apporto adeguato di Ossigeno, si
produce una riduzione della fosforilazione ossidativa, con  
riduzione di ATP. 

Per  sopravvivere le cellule passano a glicolisi anaerobic a con 
produzione di lattato

Debito di Ossigeno: quell’ossigeno extra che deve essere for nito
dopo un periodo di inadeguata assunzione, per recuperare la 
normalità.

L’ac. Lattico ematico può fornire un indice indiretto del d ebito di
ossigeno di un paziente e monitorare il recupero.
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PC: Fosfocreatina

+



Glucosio Glucosio Ematico
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Il glucosio può essere sintetizzato a 
partire da precursori non glicidici

120g di glucosio servono al cervello (120/160 totali
per l’organismo intero.
20g sono nei liquidi organici e 190g rappresenta la 

riserva sotto forma di glicogeno

La gluconeogenesi converte:
piruvato glucosio
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fosfofrottochinasi: AMP        ATP e citrato

Fruttosio 1,6 bis fosfatasi: AMP        ATP e citrato
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Fruttosio1,6bisfosfatasi

+ +

-



P. Champe, R. Harvey, D. R. Ferrier, LE BASI DELLA BIOCHIMICA, ��
�
����� ����	�� ���� � !	��������" #��$



P. Champe, R. Harvey, D. R. Ferrier, LE BASI DELLA BIOCHIMICA, ��
�
����� ����	�� ���� � !	��������" #��$



P. Champe, R. Harvey, D. R. Ferrier, LE BASI DELLA BIOCHIMICA, ��
�
����� ����	�� ���� � !	��������" #��$





P. Champe, R. Harvey, D. R. Ferrier, LE BASI DELLA BIOCHIMICA, ��
�
����� ����	�� ���� � !	��������" #��$

della gluconeogenesi é:

• 2Piruvato + 4ATP + 2GTP +
2NADH + 6H20         glucosio
+4ADP + 2GDP+6Pi+ 2NAD+ 

+2H+

� Go’=-9Kcal/mol(-38KJ/mol)

dell’inverso della glicolisi
sarebbe:

• 2Piruvato + 2ATP + 2NADH + 
2H20 
glu.+2ADP+2NAD++2H+

� Go’=20Kcal/mol(84KJ/mol)

6ATP per la neoglucogenesi, la glicolisi ne produce 2, c’è un costo aggiuntivo di 4ATP
che sono necessarie per trasformare un processo energeticamente sfavorevole
(+20Kcal/mol) in uno favorevole (-9Kcal/mol). Esempio di accoppiamento di reazioni. 

La stechiometria:
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