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Streszczenie
Wspólną cechą wielu nowotworów jest zjawisko nazywane efektem Warburga – wytwarzanie 
dużych ilości mleczanu w warunkach dostępności tlenu. Powszechnie przyjmuje się, że mleczan 
jest syntetyzowany z glukozy, stąd inne określenie tego zjawiska – glikoliza tlenowa (aerobic 
glycolysis). Hipoksja często występująca w litych guzach nowotworowych powoduje wzrost 
aktywności czynnika transkrypcyjnego HIF-1, który pobudza syntezę mleczanu przez aktywację 
transkrypcji genów transporterów glukozy i enzymów glikolizy z jednoczesnym hamowaniem 
mitochondrialnego metabolizmu pirogronianu. Jednak w warunkach normoksji, gdy czynnik 
HIF-1 jest nieaktywny, mleczan jest końcowym produktem nie tylko glikolizy, lecz także gluta-
minolizy. Oba szlaki są aktywowane przez czynnik transkrypcyjny c-myc. Glutaminoliza, szlak 
mitochondrialny przebiegający z udziałem enzymów cyklu Krebsa, dostarcza komórce energii, 
a związki pośrednie (L-glutaminian, L-asparaginian, acetylo-CoA) są substratami do syntezy 
kwasów nukleinowych, białek i lipidów. Następnie cytoplazmatyczna oś szczawiooctan-jabł-
czan-pirogronian-mleczan dostarcza kofaktorów oksydoredukcyjnych - NADPH do syntezy 
lipidów i DNA oraz dla układów antyoksydacyjnych komórki, jak również NAD+ niezbędnego 
do wydajnego przebiegu glikolizy, co zwiększa ilość mleczanu z glukozy w normoksji. Tak więc, 
tlen, jako aktywator cyklu Krebsa, zwiększa syntezę mleczanu jako końcowego produktu glu-
taminolizy, a także sprzyja syntezie mleczanu w glikolizie. Podsumowując, efekt Warburga jest 
wynikiem pobudzanego przez tlen intensywnego wytwarzania mleczanu w szlakach glikolizy 
i glutaminolizy. Zwiększona synteza mleczanu w normoksji nie jest zatem wynikiem prostego 
przestawienia na metabolizm pozamitochondrialny, lecz przejawem regulowanej przez czynni-
ki transkrypcyjne adaptacji umożliwiającej komórkom nowotworowym pozyskiwanie energii 
oraz składników odżywczych niezbędnych do wzrostu i proliferacji. 
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Summary 

The common characteristics of many tumors is phenomenon termed the Warburg effect – the 
production of abundant amounts of lactate in the presence of sufficient oxygen. It is commonly 
accepted that lactate is synthesized from glucose; hence, the other term for this phenomenon 
is aerobic glycolysis. Hypoxia, frequently observed in solid tumors, results in an increased HIF 
1 transcription factor activity, which stimulates lactate synthesis by activating the transcrip-
tion of glucose transporters and glycolytic enzymes genes, while inhibiting mitochondrial 
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WSTĘP

Ponad 90 lat temu, Otto Warburg stwierdził, że tkanki 
nowotworowe pobierają dużo glukozy, która nawet w 
warunkach dużej dostępności tlenu jest przekształcana 
głównie w mleczan, natomiast nie jest wykorzystywana 
do syntezy ATP w mitochondrialnej fosforylacji oksy-
dacyjnej [67]. To występujące w szybko dzielących się 
komórkach zjawisko zostało nazwane efektem Warburga. 
Warburg łączył zaobserwowany efekt z uszkodzeniami 
mitochondriów. Obecnie wiadomo, że mitochondria 
w komórkach nowotworowych działają prawidłowo, 
natomiast zmieniony jest ich metabolizm. Coraz więk-
sza liczba danych wskazuje, że efekt Warburga jest 

wynikiem złożonego mechanizmu przeprogramowa-
nia komórki w celu osiągnięcia stanu umożliwiającego 
wzrost i proliferację lub przeżycie w warunkach różnej 
dostępności tlenu i składników odżywczych.

Intensywne pobieranie glukozy przez komórki nowotwo-
rowe jest wykorzystywane w badaniu PET (pozytronowa 
tomografia emisyjna) umożliwiającym wykrywanie 
ognisk nowotworowych na podstawie zwiększonego 
wychwytu znakowanej fluorem deoksyglukozy (18FDG). 
Zwiększony wychwyt 18FDG jest wynikiem nasilo-
nej glikolizy w tkankach nowotworowych przebiegają-
cej zarówno w normoksji, jak i hipoksji tkankowej [28]. 
Pozwala to na ich odróżnienie od nych tkanek prawi-
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pyruvate metabolism. However, under normoxic conditions, when the HIF-1 factor is inactive, 
the lactate is the product not only of glycolysis, but also of glutaminolysis. Both pathways 
are activated by the c-myc transcription factor. Glutaminolysis, the mitochondrial pathway 
involving Krebs cycle enzymes, provides energy to the cell and the pathway intermediates (L-
-glutamate, L-aspartate, acetyl CoA) are substrates for the synthesis of nucleic acids, proteins 
and lipids. Subsequently, the cytoplasmic oxaloacetate-malate-pyruvate-lactate axis provides 
redox cofactors - NADPH for lipid and DNA synthesis and for cellular antioxidant systems as 
well as NAD+ necessary for efficient glycolysis resulting in increased lactate synthesis from 
glucose at normoxia. Thus, oxygen as Krebs cycle activator enhances lactate synthesis as the 
end product of glutaminolysis as well as promotes glycolytic lactate synthesis. In conclusion, 
the Warburg effect is the result of oxygen-induced extensive lactate production in both gly-
colysis and glutaminolysis pathways. Thus, an increased lactate synthesis at normoxia is just 
not the result of the cellular shift to extramitochondrial metabolism, but a manifestation of 
transcriptionally regulated adaptive response, allowing the cancer cells to acquire the energy 
and nutrients necessary for growth and proliferation.
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rokowaniem oraz większą opornością nowotworu na 
leczenie  [6, 7, 32]. Spadek stężenia tlenu poniżej 5% 
powoduje wzrost aktywności HIF-1, którego podjed-
nostka alfa przestaje być degradowana w proteasomach, 
a następuje zwiększenie jej ekspresji [33, 56]. Czynnik 
HIF-1 indukuje ekspresję genów białek adaptujących 
metabolizm komórki do zmniejszonej podaży tlenu. Są 
wśród nich transportery glukozy GLUT1 i 3, enzymy gli-
kolityczne (w tym izoformy heksokinazy - HK, izoforma 
M2 kinazy pirogronianowej), izoforma dehydrogenazy 
mleczanowej (LDHA) uczestnicząca w syntezie mleczanu 
oraz transporter mleczanu MCT4 [15, 44, 57, 63] (ryc. 1). 

Bardzo ważną rolą pełnioną przez HIF-1 w hipoksji jest 
zmniejszanie wytwarzania acetylo-CoA z powstają-
cego w glikolizie pirogronianu (ryc. 1). Odbywa się to 
przez aktywację kinazy dehydrogenazy pirogroniano-
wej (PDK1), która hamując dehydrogenazę pirogronia-
nową (PDH) zwiększa podaż pirogronianu do syntezy 
mleczanu [34]. Niedobór acetylo-CoA zmniejsza aktyw-
ność cyklu Krebsa w celu kompensacyjnego ograniczenia 
powstawania reaktywnych form tlenu (RFT) w łańcuchu 
oddechowym, gdyż w hipoksji wytwarzanie RFT przez 
kompleksy I i III łańcucha zwiększa się wskutek zmniej-
szonej podaży tlenu jako substratu kompleksu IV [13, 
55, 60]. HIF-1, który jest stabilizowany przez RFT jest 
czynnikiem adaptującym aktywność łańcucha oddecho-
wego do warunków hipoksji [14]. Odbywa się to przez 
zmianę ekspresji podjednostki 4 kompleksu IV łańcucha 

dłowych, ale nie pozwala na wykrycie ognisk hipoksji 
w tkance nowotworowej  [10]. Jest jednak pośrednim 
potwierdzeniem zachowanego intensywnego poboru i 
metabolizmu glukozy w komórkach nowotworowych, 
mimo jej zmniejszonego stężenia w środowisku guza w 
hipoksji [8, 17].

Należy także uwzględniać, pomijany w wielu pracach 
fakt, że synteza mleczanu z glukozy jest niepropor-
cjonalnie mniejsza w stosunku do jej pobierania przez 
komórki nowotworowe. Maksymalny współczynnik ste-
chiometryczny mleczan/glukoza wynosi 2:1. Jednak w 
warunkach in vivo, nie przekracza wartości 1,7, gdyż glu-
koza oraz związki pośrednie glikolizy są zużywane do 
syntezy niezbędnych składników budulcowych komórki, 
takich jak kwasy nukleinowe (synteza L-seryny w bocz-
nym szlaku glikolizy, szlak pentozofosforanowy) oraz 
triacyloglicerole (synteza glicerolo-3-fosforanu z glu-
kozy oraz kwasów tłuszczowych z acetylo-CoA) (ryc. 1).

CZYNNIK TRANSKRYPCYJNY HIF-1 ZWIĘKSZA SYNTEZĘ 
MLECZANU Z GLUKOZY W HIPOKSJI

Zmiany stężenia tlenu są cechą charakterystyczną litych 
guzów nowotworowych. Są spowodowane szybką proli-
feracją komórek z jednoczesnym wadliwym i niedosta-
tecznym wytwarzaniem nowych naczyń krwionośnych 
(angiogeneza) zaopatrujących tkankę nowotworową [25, 
40]. Występowanie hipoksji jest związane z gorszym 

 

GLUKOZA

GLUKOZO 6-P

MLECZAN

PIROGRONIAN ACETYLO-CoAALANINA

NADPH

RYBOZO-5-P

FOSFODIHYDROKSYACETON GLICEROLO-3-P LIPIDY

3-FOSFOGLICERYNIANSERYNA

KWASY
NUKLEINOWE

RFT

(SZLAK   PENTOZOFOSFORANOWY)

LIPIDY

HIF-1

HIF-1

HK

LDHA

c-myc

c-myc

PDH

Ryc. 1. Glikoliza – udział w szlakach syntez



484

Postepy Hig Med Dosw (online), 2018; tom 72: 481-490

kach hipoksji są bardziej odporne na radioterapię, gdyż 
zmniejszony dostęp tlenu ogranicza powstawanie egzo-
gennych RFT pod wpływem promieniowania jonizują-
cego [50]. Ponadto, syntetyzowany w dużych ilościach, 
mleczan wykazuje działanie antyoksydacyjne [31]. 

Inną ważną rolą czynnika HIF-1 jest przywrócenie odpo-
wiedniego zaopatrzenia komórek w tlen oraz substan-
cje odżywcze i budulcowe. Odbywa się to dzięki indukcji 
transkrypcji genów białek związanych z angiogenezą 
– czynnika wzrostu śródbłonka naczyniowego (VEGF), 
indukowanej izoformy syntazy tlenku azotu (iNOS) i 
oksygenazy hemowej 1 (HO-1) [11, 26, 38, 53].

Ważne jest to, że niedobór tlenu nie jest czynnikiem 
ograniczającym proliferację komórek nowotworowych. 
Badania przeprowadzone w naszym zespole wykazały, 
że komórki raka jelita grubego proliferują szybciej w 1% 

oddechowego – oksydazy cytochromowej (COX). HIF-1 
indukuje ekspresję izoformy COX4-2 o większym powino-
wactwie do tlenu z jednoczesną proteolityczną degradacją 
izoformy COX4-1 [9, 27]. Skutkiem takiego działania HIF-1 
jest optymalne utrzymanie mitochondrialnej syntezy ATP 
z jednoczesnym ograniczaniem wytwarzania RFT w łań-
cuchu oddechowym.

Innym mechanizmem ograniczenia mitochondrialnej 
syntezy RFT przez czynnik HIF-1 jest omówione niżej jego 
działanie hamujące ekspresję czynnika transkrypcyjnego 
c-myc. 

Tak więc hipoksja sprzyja powstawaniu endogennych RFT 
w łańcuchu oddechowym, choć to właśnie zmniejszona 
dostępność tlenu jest przyczyną oporności nowotworów o 
litej budowie na radioterapię [22, 64, 66]. W badaniach kli-
nicznych wykazano, że komórki nowotworowe w warun-
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dostarcza zarówno energii, jak i substratów do syntezy 
kwasów nukleinowych, białek i lipidów, a więc związków 
niezbędnych do proliferacji [3, 21] (ryc. 2). Stwierdzono, 
że niektóre nowotwory występujące u człowieka pobie-
rają tak dużo L-Gln, że obniża to stężenie tego amino-
kwasu w osoczu [16, 35].

Glutaminoliza przebiega w  mitochondriach z  udzia-
łem części enzymów cyklu Krebsa. Pierwszą reakcją 
jest przekształcenie L-Gln do L-Glu z udziałem gluta-
minazy, enzymu, którego aktywność wzrasta w wielu 
typach nowotworów [42, 54, 62]. Następnie L-Glu jest 
przekształcany przez dehydrogenazę glutaminianową 
1 (GLUD1) i aminotransferazę asparaginianową 2 (AST2) 
do α-ketoglutaranu, który ulega oksydacyjnej dekar-
boksylacji w cyklu Krebsa [2, 36]. AST2 odgrywa w tym 
szlaku podwójną rolę, gdyż syntetyzuje zarówno związek 
pośredni - α-ketoglutaran, jak i produkt glutaminolizy - 
L-Asp który po przeniesieniu do cytoplazmy jest wyko-
rzystywany do syntezy puryn i pirymidyn.

Inne enzymy glutaminolizy – dehydrogenaza alfa-keto-
glutaranowa, syntetaza bursztynylo-CoA, dehydrogenaza 
bursztynianowa, hydrataza fumaranowa, dehydroge-
naza jabłczanowa i syntaza cytrynianowa są enzymami 
cyklu Krebsa. W normoksji synteza cytrynianu przebiega 
wydajnie również dzięki dostarczaniu acetylo-CoA przez 
aktywną PDH. Po przeniesieniu do cytoplazmy cytrynian 
staje się substratem liazy ATP-cytrynianowej odtwarzają-
cej acetylo-CoA oraz szczawiooctan (ryc. 2). 

hipoksji niż w 10% fizjologicznej normoksji tkankowej 
przy zapewnionej podaży glukozy, glutaminy i amino-
kwasów egzogennych [30]. W środowisku guza nowo-
tworowego hipoksji towarzyszy zmniejszone stężenie 
związków budulcowych i energetycznych [65]. Można 
zatem wnioskować, że niskie stężenie tlenu jest raczej 
sygnałem dostosowania metabolizmu komórki do jedno-
cześnie występującego niedoboru substancji energetycz-
nych i budulcowych. Proliferacja zostaje zahamowana 
dopiero w warunkach całkowitego braku tlenu (anoksja), 
gdy jedynym źródłem energii staje się glikoliza. W tym 
aspekcie, angiogeneza jest procesem mającym na celu 
przywrócenie zaopatrzenia nie tylko w tlen, lecz także w 
wyżej wymienione substancje odżywcze, a także usuwa-
nie ze środowiska mleczanu, który w wysokim stężeniu 
hamuje proliferację komórek nowotworowych [22, 43].

Wyżej omówione przemiany wskazują, że w hipoksji 
mleczan powstaje z glukozy nie tylko w wyniku nie-
doboru tlenu, lecz również wskutek indukowanych 
hipoksją zmian metabolicznych mających na celu ogra-
niczenie syntezy RFT w łańcuchu oddechowym.

CZYNNIK TRANSKRYPCYJNY C-MYC ODPOWIADA ZA EFEKT 
WARBURGA PRZEZ AKTYWACJĘ SZLAKÓW GLIKOLIZY I 
GLUTAMINOLIZY W NORMOKSJI

Białko c-myc, produkt genu C-MYC, jest czynnikiem 
transkrypcyjnym uczestniczącym w wielu procesach 
związanych ze wzrostem i proliferacją komórek  [19, 
41, 49, 51]. Zwiększona ekspresja genu i poziomu białka 
c-myc występuje w około 30% nowotworów u człowieka, 
w tym w większości nowotworów bardzo często wystę-
pujących, takich jak rak sutka, jelita grubego i gruczołu 
krokowego. Nadekspresja genu C-MYC w różnych nowo-
tworach jest związana ze złym rokowaniem [1, 4, 61].

C-MYC ZWIĘKSZA SYNTEZĘ MLECZANU Z GLUKOZY W 
NORMOKSJI 

W komórkach nowotworowych glikoliza jest szlakiem 
wykazującym bardzo dużą aktywność w normoksji tkan-
kowej (w stężeniach tlenu przekraczających 5%), mimo 
braku aktywności czynnika HIF-1 [32]. Obecnie wiadomo, 
że c-myc jest czynnikiem transkrypcyjnym bezpośred-
nio aktywującym geny enzymów glikolitycznych, takich 
jak heksokinaza-2, fosfofruktokinaza-1 i enolaza-1, a 
także transportera GLUT1 [20, 52]. Ponadto c-myc jest 
aktywatorem ekspresji LDHA w normoksji [58]. Powo-
duje to utrzymanie syntezy mleczanu, mimo zmniejszo-
nej podaży pirogronianu, który w tych warunkach jest 
substratem niehamowanej przez PDK1 dehydrogenazy 
pirogronianowej (ryc.1, 4).

C-MYC ZWIĘKSZA SYNTEZĘ MLECZANU Z GLUTAMINY W 
NORMOKSJI 

W komórkach szybko dzielących, w  tym nowotworo-
wych, glutaminoliza jest głównym szlakiem przemian 
L-glutaminy (L-Gln) w normoksji  [47, 70]. Szlak ten 
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powstających w cyklu Krebsa oraz zredukowanego NADP 
(NADPH) wykorzystywanego do syntezy lipidów, kwasów 
nukleinowych oraz w reakcjach obniżających wewnątrz-
komórkowy poziom RFT. Powstawanie mleczanu w glu-
taminolizie powoduje jednoczesne zwiększenie syntezy 
mleczanu z glukozy, gdyż MDH1 i LDHA (oś szczawio-
octan-jabłczan-pirogronian-mleczan) odtwarzają NAD+ 
niezbędny do wydajnego przebiegu glikolizy. 

HIF-1 HAMUJE SYNTEZĘ MLECZANU Z GLUTAMINY W 
HIPOKSJI 

W ostatnich latach w komórkach szybko dzielących się, w 
tym nowotworowych, w oparciu o wyniki badań znako-
wanych metabolitów stwierdzono, że w hipoksji zachodzą 
dwa alternatywne („niekanoniczne”) szlaki glutaminolizy 
umiejscowione w cytoplazmie i mitochondrium [49, 69]. 
Ich istotą jest redukcyjna karboksylacja α-ketoglutaranu 
do izocytrynianu, przekształcanego następnie do cytry-
nianu. Kierunek obu reakcji jest odwrotny niż w cyklu 
Krebsa („pod prąd”): w mitochondrium zachodzą z udzia-
łem mitochondrialnych izoform dehydrogenazy izocytry-
nianowej (IDH2) i cis-akonitazy (ACO2), a w cytoplazmie 
z udziałem cytoplazmatycznych izoform tych enzymów 
(kolejno IDH1 i ACO1) (ryc. 5) [24, 45]. Aktywność alterna-
tywnych glutaminoliz umożliwia syntezę cytrynianu bez 
udziału dehydrogenaz cyklu Krebsa, a zatem i łańcucha 
oddechowego - źródła znacznych ilości RFT w hipoksji. Jest 
to zarazem mechanizm kompensujący zmniejszone wytwa-
rzanie cytrynianu z acetylo-CoA pochodzącego z glikolizy 
(skutek wspomnianego wyżej hamowania aktywności PDH 
przez HIF-1). Należy zaznaczyć, że alternatywne szlaki glu-
taminolizy nie zastępują całkowicie drogi klasycznej, gdyż 
w hipoksji fosforylacja oksydacyjna jest nadal wydajna, 
choć nie w takim stopniu jak w normoksji [23]. 

Powstający szczawioctan staje się substratem do syntezy 
mleczanu w osi szczawiooctan-jabłczan-pirogronian-
-mleczan (ryc. 3). Rolą enzymów osi jest odtwarzanie 
NAD+ w cytoplazmie umożliwiające wydajny przebieg 
glikolizy (reakcje katalizowane przez dehydrogenazę 
jabłczanową - MDH1 i dehydrogenazę mleczanową - 
LDHA) oraz powstawanie NADPH (reakcja katalizowana 
przez enzym jabłczanowy - ME1) niezbędnego do syn-
tezy lipidów i DNA oraz dla układów antyoksydacyjnych 
komórki.

W komórkach prawidłowych NADPH oraz większość 
rybozo-5-fosforanu niezbędnego do syntezy DNA 
powstaje w części oksydacyjnej szlaku pentozofosfora-
nowego, natomiast w komórkach szybko dzielących się, 
głównym źródłem rybozo-5-fosforanu jest część nie-
oksydacyjna szlaku, w której NADPH nie powstaje [5, 12, 
37]. Dlatego, w komórkach nowotworowych oś szczawio-
octan  mleczan staje się ważnym źródłem tego kofak-
tora [59].

C-myc aktywuje glutaminolizę wpływając na wzrost 
ekspresji genów transporterów glutaminy (ASCT2 i 
SN2) oraz genu glutaminazy (GLS1) [68]. Umożliwia więc 
zapoczątkowanie szlaku przez wprowadzenie glutaminy 
do mitochondriów oraz jej deamidację do glutaminianu. 
C-myc zwiększa także liczbę mitochondriów (biogeneza), 
w których jest umiejscowiona większość enzymów glu-
taminolizy [39, 47] (ryc. 4). 

Można więc stwierdzić, że tlen nasila efekt Warburga 
w normoksji będąc pośrednim aktywatorem enzymów 
cyklu Krebsa wchodzących w skład szlaku glutaminolizy. 
Mleczan jest końcowym produktem tego szlaku dostar-
czającego komórkom energii z utleniania NADH i FADH2 
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człowieka) [18, 19]. Powyższy mechanizm dostosowuje 
metabolizm komórek nowotworowych do zmniejszonej 
dostępności tlenu, substancji odżywczych i budulco-
wych oraz chroni przed stresem oksydacyjnym wyni-
kającym ze zwiększonego wytwarzania RFT w łańcuchu 
oddechowym. W hipoksji metabolizm komórki zostaje 
przestawiony na tryb oczekiwania (stand-by), a więc 
na przywrócenie warunków tlenowych, a głównym 
szlakiem umożliwiającym przetrwanie staje się gliko-

Synteza mleczanu w glutaminolizie w hipoksji jest ogra-
niczona z powodu mniejszej podaży L-Gln w hipoksyj-
nym środowisku guza nowotworowego, jak również 
z obniżania aktywności c-myc przez HIF-1, a to zaha-
mowuje glutaminolizę, a także zmniejsza liczbę mito-
chondriów [19, 29, 71]. Znaczne zmniejszenie poziomu 
białka c-myc oraz mniejszą ekspresję mRNA C-MYC w 
hipoksji wykazano w wielu liniach komórek nowotworo-
wych (np. raka sutka, płuca, szyjki macicy, jelita grubego 

 

 

GLUKOZA

α- ketoglutaran

Pirogronian

Krebsa
AST2

Pirogronian

L-GluL-Gln

GLUT1

GLUKOZA
(GLIKOLIZA)

ACL

Acetylo-CoA

Cytrynian

LIPIDY

(GLUTAMINOLIZA)

Szczawiooctan

Cykl Cytrynian

Szczawiooctan

Acetylo-CoA

Alanina MLECZAN
ALT LDHA

JabłczanPirogronianMLECZAN

GLUD1

ME1LDHA MDH1

PDH

CYTOPLAZMA

GLS1
L-GLUTAMINA

A
SC

T

HIF-1

Ryc. 5. Szlaki glutaminolizy alternatywnej w hipoksji (wg [3] zmodyfikowano)
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bór tlenu (intensywnie pracujące mięśnie) lub nie mają 
mitochondriów (erytrocyty). W komórkach nowotworo-
wych mleczan powstaje również w normoksji, co Otto 
Warburg wiązał z uszkodzeniem mitochondriów. Obec-
nie wiadomo, że w komórkach tych mleczan jest syn-
tetyzowany nie tylko z glukozy (glikoliza tlenowa), ale 
również z glutaminy, w szlaku glutaminolizy, który prze-
biega w pełni sprawnych mitochondriach i jest aktywo-
wany przez tlen. Tak więc, efekt Warburga jest wynikiem 
pobudzanego przez tlen intensywnego wytwarzania 
mleczanu w szlakach glikolizy i glutaminolizy.

liza. Ponadto, zmniejszona ekspresja i aktywność GLS1 
powodują dodatkowy wzrost syntezy mleczanu z glu-
kozy, gdyż wskutek zmniejszenia podaży L-Glu z gluta-
minolizy zmniejsza się zużycie pirogronianu do syntezy 
L-alaniny (ryc. 6) [21]. 

PODSUMOWANIE

Powszechnie wiadomo, że mleczan jest syntetyzowany 
z glukozy w komórkach, w których występuje niedo-
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