
RespiraciónRespiración
celularcelular en en trestres

etapasetapas

I. Producción de Acetil
Coenzima A 
(AcetilCoA)

II. Oxidación de 
acetil CoA

III. Transferencia de 
electrones y 
fosforilación oxidativa



Compartimentos celulares en que
ocurre la respiración celular



EtapaEtapa I: I: PiruvatoPiruvato eses oxidadooxidado a a acetilacetil--CoACoA
y COy CO22

Reacción irreversible
Complejo Piruvato deshidrogenasa: formado por tres enzimas
La reacción de decarboxilación oxidativa requiere cinco coenzimas

•Tiamina pirofosfato (TPP)
•Flavina adenina dinucleótido (FAD)
•Coenzima A (Co-A)
•Nicotinamida adenina dinucleótido (NAD)
•lipoato



Coenzima A



Mecanismo de 
piruvato

decarboxilasa
E1 = pyruvate decarboxylase
E2 = lipoate transacetylase
E3 = lipoate dehydrogenase
= lipoamide dehydrogenase



MecanismoMecanismo de de PiruvatoPiruvato DecarboxilasaDecarboxilasa
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MecanismoMecanismo de de PiruvatoPiruvato DecarboxilasaDecarboxilasa



ReaccionesReacciones del del ciclociclo de de loslos ácidosácidos
tricarboxílicostricarboxílicos (TCA)(TCA)

• En el TCA la secuencia de reacciones es cíclica, no 
lineal como en la glicólisis

• 8 reacciones, de las cuales 4 son decarboxilaciones
(eliminación de CO2)

• La energía de estas reacciones es conservada con alta
eficiencia en las reacciones en la formación de 
cofactores reducidos (NADH y FADH2).

• El ciclo es central en el metabolismo productor de 
energía, y también fundamental en la generación de 
precursores de biosíntesis (aminoácidos). 



ReaccionesReacciones
del del ciclociclo de de 
TCATCA



1. 1. FormaciónFormación de de citratocitrato
La primera reacción del ciclo es la condensación
de carbono metílico de acetyl-CoA con el carbóno
cetónico (C-2) de oxaloacetato (OAA). 

Enzima citrato sintetasa

Reacción fundamental para asegurar la continuidad
del ciclo



2. 2. FormaciónFormación de de isocitratoisocitrato

∆G°=13.3 kJ/mol

Aconitasa





3. Oxidación de isocitrato a α-
cetoglutarato y CO2.

Isocitrato deshidrogenasa

∆G°=-20.9 kJ/mol

Isocitrato es oxidado con NAD+ produciendo NADH, una molécula de alta
energía. Esta reacción de oxidación también libera una segunda molécula de 
CO2. 

Existen dos isoenzimas: usa NAD+, en mitocondria

usa NADP+, en mitocondria y citoplasma



4. 4. OxidaciónOxidación de de αα--cetoglutaratocetoglutarato a a 
succinilsuccinil CoACoA y COy CO22

∆G°= 33.5 kJ/mol

Rx catalizada por el complejo α-
cetoglutárico deshidrogenasa



5. 5. ConversiónConversión de de succinilsuccinil CoACoA a a 
succinatosuccinato

∆G°=-2.9 kJ/mol

Se produce fosforilación a 
nivel de sustrato: 

ADP + GTP         ATP + GDP

Nucleosido difosfato quinasa

ATP y GTP son 
energéticamente equivalentes

∆G°= 0 kJ/mol

Rx catalizada por Succinil CoA
sintetasa, tb llamada tioquinasa
succínica

Existen dos isoenzimas, 

En animales usa GDP y ADP

En plantas y bacterias usa ADP



6. 6. OxidaciónOxidación de de succinatosuccinato a a 
fumaratofumarato

∆G°= 0  kJ/mol

Succinato deshidrogenasa

Malonato es un análogo de 
succinato, es un fuerte inhibidor
competitivo de la succinato
deshidrogenasa, así bloquea el 
ciclo. 



7. 7. HidrataciónHidratación de de fumaratofumarato parapara
producirproducir malatomalato ∆G°=-3.8 kJ/mol

Enzima fumarasa o fumarato hidratasa



88. OxidaciónOxidación de de malatomalato a a 
oxaloacetatooxaloacetato

∆G°= 29.7 kJ/molEnzima malato deshidrogenasa

Reacción endergónica, pero en la 
mitocondria oxaloacetato reacciona con 
acetil-CoA



La La energíaenergía de de laslas oxidacionesoxidaciones del del ciclociclo eses
eficientementeeficientemente conservadaconservada

•Vía anfibólica

•Directamente, sólo
generación de un GTP 
o ATP. Las 4 
oxidaciones del ciclo
generan un gran flujo de 
electrones hacia la 
cadena respiratoria. Así
eventualmente
conducirán a la 
formación de una gran
cantidad de ATP 
durante la fosforilación
oxidativa. 





El El ciclociclo de de loslos ATC ATC proveeprovee de de 
intermediariosintermediarios parapara la la biosíntesisbiosíntesis



ReaccionesReacciones anapleróticasanapleróticas
• Si los intermediarios del ciclo son removidos o para ser 

utilizados en procesos de biosíntesis, ellos son 
regenerados mediante reacciones anapleróticas

Bajo condiciones normales las concentraciones de los intermediarios no varían, 
gracias a que las reacciones que drenan y reaprovisionan el ciclo estan en un 
balance dinámico



RegulaciónRegulación del del ciclociclo de de loslos ATCATC

• Dos puntos importantes de control:
– Conversión de piruvato en acetil CoA

(piruvato deshidrogenasa);
– La entrada de Acetil CoA al ciclo (citrato

sintetasa). 
– Tb: isocitrato deshidrogenasa y α-

cetoglutarato son reguladas.



RegulaciónRegulación del del ciclociclo de de loslos ATCATC

• Previo al ciclo: Piruvato deshidrogenasa
– Reg. Alostérica: ATP – NADH    –

ADP + Ac grasos –
Acetil CoA – Ca2+ +

– Reg. por modificación covalente
(fosforilación/desfosforilación)



Regulación de PDH



Enzimas del ciclo que
son reguladas

• Inhibición
feedback de los
primeros pasos
por:
– Succinil CoA
– Citrato
– ATP
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