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INTRODUCTION

Definition NGG : synthese de novo de glucose a partir de précurseurs non-
glucidiques. Elle a lieu :

» au niveau du foie (a 85%)
»mais aussi dans le rein* (10%)

> et dans l'intestin



* Cette voie va jouer un
role dans I'équilibre
glycémique :

v'source de glucose pour
les tissus
glucodépendants +
muscles en exercice.
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 -8- La NGG correspond a la réversion de la majorité des étapes de la
glycolyse :

11 réactions : 7 réversibles + 4 irréversibles

Lieux : Mitochondrie, cytoplasme, réticulum endoplasmique




l. ETAPES DE LA NGG

1) TRANSFORMATION DU PYRUVATE EN PEP

v'Nécessite 3 étapes dont la 1¢' est mitochondriale.
v'Le pyruvate va donc rentrer via la pyruvate translocase = un symport




o Pyruvate carboxylase
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* b) SORTIE DE 'OXALOACETATE DE LA MITOCHONDRIE

* -0 Le probléme c’est que la membrane interne mitochondriale est
imperméable a 'OAA.

* On a donc 2 solutions pour le faire sortir :

5~ OAA -> Malate par la malate déshydrogénase mitochondriale pour
passer dans le cytoplasme

5~ OAA -> Aspartate par l'aspartate aminotransférase




-o- Les précurseurs du pyruvate: I'alanine et le

lactate
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* c) DECARBOXYLATION DE U'OXALOACETATE EN PEP

PEPCK
OXALOACETATE » PEP + CO,

Mg2*

GTP GDP REACTION IRREVERSIBLE

v Enzyme : PEP-Carboxykinase
v Coenzyme : Mg2+
v Réaction irréversible et produit hautement énergétique




* 2) TRANSFORMATION DU PEP EN FRUCTOSE 1.6-BISP

PEP = Fructose 1,6 Bis-P

[ Les étapes empruntent la voie de la

- . ) glycolyse en sens inverse jusqu’au
PEP — = = = F 1,6-BisP { Fructose 1,6 Bis-P

. Réactions réversibles



F168|s-P+HO-L> F 6-P + Pi
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* Le F6P va subir une isomeérisation en Glucose 6-P par la
phosphoglucose isomérase.
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6-phosphate 6-phosphate

* Ce G6P va devoir etre dephosphorylé pour passer dans la circulation
sanguine.
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4. GLUCOSE 6-P'AU GLUCOSE : EN 2

L 2

1ére étape : passage du G6P du cytosol @
endoplasmique \ )
Transporteur : G6P g

2éme étape : déphosph_
Enzyme : G6Pase (que tis
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Il. LE BILAN ENERGETIQUE

2 pyruvate + 4 ATP + 2 GTP + 2 NADH +4'H,0

!

Glucose +4 ADP + 2 GDP + 2 NAD*+ 6 Pi

4 ATP :
2 (Pyr = Oxaloacétate)
2 (3-P Glycérate = 1, 3 bis-P Glycérate) | Soit 4 ATP et 2 GTP
2GTP:
2 (oxaloacétate > PEP)

Colt énergétique significatif



* Pour obtenir 1 glucose, on a besoin de 2 pyruvates, donc on A
consomme 4 ATP .

e 2 de la réaction Pyruvate -> OAA
2 de la réaction 3-P Glycérate -> 1,3 BisP Glycérate.
e 2 GTP proviennent de la reaction OAA -> PEP.

2 PYR. +@ ATP +2 GTP+ 4 H,0 + 2 NADH

GLUC.+4ADP +2GDP +6 Pi + 2 NAD*+ 2 H*



Ill. PRECURSEURS DE LA NGG

LES PRECURSEURS DE LA NEOGLUCOGENESE

GLUCOSE
* DHAP : Dihydroxyacétone Phosphate

F 1,6 Bis-P G 3-P : Glycéraldéhyde-3-Phosphate

VAN
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|

GLYCEROL 3-P PEP.
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A) LES ACIDES ANMINES

Réle : lls peuvent rentrer dans

la voie métabolique du glucose
voie métabolique des corps
cétoniques.

essentiellement au niveau du cycle
de Krebs.

VYV VY

A\

lls sont dits : glucoformateurs ou
cétogenes ou mixtes

GLUCOGENES GLUC?ECT;ENES CETOGENES
CETOGENES
Alanine Isoleucine Leucine
Arginine Phénylalanine Lysine
Aspartate Thréonine
Asparagine Tryptophane
Cystéine Tyrosine
Glutamate o
Glutamine
Glycine
Histidine
Méthionine
Proline
Sérine

Valine




* Lalanine = 30% de
» Libérée en grande. |
> Provient de la trans:
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C) LE GLYCEROL

TISSU ADIPEUX

v" |l provient de la lipolyse
LIPASE

ACIDES GRAS

TRIACYL GLYCEROL GLYCEROL
v’ Les AG et le glycérol se ™ >l

retrouvent dans le sang

/ J4 n J4 ,
Le glycérol va étre amené PE -
au foie pour étre CHyOH—CHOH—CH,OH xR/ CHyOH—CHOH—CH,0-®)
transformeé en DHAP + GLYCEROL “Glycérol kinase Glycérol 3-P
(ABsente dans tissu adipeux)
Glycéraldéhyde 3-P grace
ala Glycérol kinase Bt NAUADH+H*
(enzyme hépatique CHzOH—CHOH—CH,0-® Ty ——— CHyOH—CO—CH,0-®)
: d'e.s hygfj;fmase Dihydroxy acétone P
ABSENTE dans le tissu
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Triose phosphate
isomeérase

Glycéraldéhyde 3-P




D) LES ACIDES GRAS
T AcEsGRaseams | ACDESGRASIVPARS

Apport a la I’ENERGIE nécessaire a la PRECURSEURS de la NGG
\[e]€] NGG

1) Donnent Acétyl-Coa 1) 3 réactions intermédiaires pour avoir du
succinyl-CoA (pas un précurseur)

2) lls rentrent dans le cycle de

Krebs 2) Production de propionyl-CoA = précurseur de
I’"OAA

-> Apport d’énergie

Type de La plupart des constituants des
I EEE S lipides naturels




| 0-CETOGLUTARATE |

I SUCCINYL-CoA I



E) LE LACTATE

Il provient du muscle en exercice
ou des érythrocytes.

On a une communication entre le
foie et le muscle via le Cycle de
Cori (= cycle glucose/lactate) :

CYCLE DE CORI

NEOGLUCOGENESE
Consommation d’ATP

ACIDES GRAS

ATP

CO, +H,0

GLYCOLYSE
Production d’ATP

V

LACTATE GLUCOSE

LACTATE

PYRUVATE

GLUCO§ FOIE
P/YRUVATE

SANG

MUSCLE

N




* QCM 1: Concernant la néoglucogenese, indiquez la ou les
proposition(s) exacte(s) :

A) C’est la synthese de novo de glucose a partir de précurseurs non glucidiques

B) En période d’effort, le muscle libere de I'alanine qui est redirigee vers le foie
ou l'alanine servira de précurseur pour former du glucose

C) Le glycerol est un précurseur de la neoglucogenese car il peut se transformer
directement en pyruvate

D) Les acides gras glucogenes sont a nombre pair de carbone permettant la
formation de propionyl CoA (bon précurseur de la néoglucogenese)

E) A, B, C, et D sont fausses



Correction

QCM 35: AB
A) Vrai def
B) Vrai

C) Faux : le glycérol subit une suite de réactions conduisant au
glycéraldéhyde 3P, qui integrera la NGG

D) Faux : impair | ++



* QCM 2 : A propos de la néoglucogénese :

A) Elle a lieu exclusivement dans le foie

B) Elle se déroule a cheval entre 3 compartiments cellulaires : mitochondrie,
cytosol et réticulum endoplasmique

C) La pyruvate carboxylase utilise du CO2, de I'’ATP et la biotine comme
coenzyme et permet de former de |'oxaloacétate a partir de pyruvate

D) La NGG utilise les mémes enzymes que la glycolyse pour les réactions
réversibles

E) Les propositions A, B, C et D sont fausses



CORRECTION

e QCM 2: BCD

A)Faux : dans le foie, les reins et un peu l'intestin
B) Vrai

C) Vrai

D) Vrai

E) Faux :




