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TEMA 13. Cadena de Transporte electronico.

Cadena de transporte electrénico. Conversion del flujo de electrones en
energia quimica. Acoplamiento de la fuerza protén-motriz a la fosforilacion
del ADP. Transporte a través de la membrana interna mitocondrial:
regulacion de la respiracion mitocondrial y fosforilacion oxidativa.
Bioquimica de la detoxificacion. Especies reactivas de oxigeno y nitrégeno.
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Origen del ATP

* Fosforilacion de nivel de sustrato.
* Fosforilacion oxidativa.

José C. Rodriguez Rey
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La fosforilacion a nivel de sustrato es un mecanismo poco habitual de formacion de ATP
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Conceptos basicos

1. Las reacciones productoras de energia son procesos de dxido-reduccion.

2. Un compuesto se oxida cuando pierde electrones.

3. El aceptor final de los electrones liberados durante los procesos de oxidacion
bioldgicos es el oxigeno.

4. La transferencia de electrones desde los compuestos oxidados al oxigeno
produce energia.

5. Esta energia se utiliza para la sintesis de ATP.

José C. Rodriguez Rey
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La energia producida por el transporte electronico se puede
convertir en enlaces fosfato de alta energia en forma de ATP.

AH, A
CoE, oxidado CoE, reducido ADP
CoE, reducido CoE, oxidado ;:j : I
ATP

% 0,

H,0

José C. Rodriguez Rey



uc Bioquimica Estructural y Metabdlica open

UNIVERSIDAD . course
DE CANTABRIA TEMA 13. Cadena de transporte electrénico ware

RT [Aceptor de electrones]
E=E"+ In (Ec de Nernst)
nF [Dador de electrones]
[C]¢ [D]

AG = AG” +RT In
[A]* [B]°

AG® = —RT In Keq

AG” = —nF AE”

AG = —nF AE

R (constante de los gases) = 8,315 julios/mol. °K

F (constante de Faraday) = 96.480 julios/voltio. mol

José C. Rodriguez Rey
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Flujo de electrones en las oxidorreducciones bioldgicas

Metabolitos

NAD/NADP
FMN/FAD

Transportadores de
electrones de la cadena
respiratoria

Oxigeno

José C. Rodriguez Rey



uc Bioquimica Estructural y Metabdlica

UNIVERSIDAD s e
DE CANTABRIA TEMA 13. Cadena de transporte electrénico

NAD y FAD son los receptores de los electrones en las reacciones de las rutas metabdlicas

?OO_ NAD* NADH + H*
HO—(lJ—H K / 0=(|:
CH, - CH,

| |
COO~ Malato DH COO~

L- Malato Oxalacetato
P99 Fap FADH, (90
CH, CH

COO~ Succinato DH éoo—

Succinato Fumarato

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |
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Coenzimas de oxidorreducion 1: NAD(P)*

I‘I 0
’ ' NH; _ Absorbancia
10 |
0.8 -
0.6 |-
04 |-
2 .

0.2 |-
O'O I 1 1 1 | | | 1 1

N ,J 220 240 260 280 300 320 340 360 380

Longitud de onda (nm)

Fosforilado en el NADP*

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.
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Transferencia de electrones al NAD(P)*

H
| H H
C CONH U °
N S ’ C CONH,
HC C SNl S
| 4> || HC C
HC_, CH | | .
N HC CH
N \
' |
R
R
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Algunos enzimas que utilizan NAD(P)* como cofactores

Enzimas ligadas a NAD*:
- Alfa-cetoglutarato DH.
- Malato DH.
- Piruvato DH.
- Gliceraldehido-3-fosfato DH.
- Lactato DH.
- Beta-hidroxiacil-CoA DH.

Ligadas a NADP*:
- Glucosa-6-fosfato DH.

Ligadas a NAD* o NADP*:
- Glutamato DH.

José C. Rodriguez Rey
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Nucledtidos de flavina

I O '[' (8] H 0
CH, N H* 4 CH, N H 4. H.
OXx, =100~

S ) % X
Ci, = N N)\o cil, =" "N N)\o Ci N/\N/l\o
! [
(i)Hz A R H
HCOH FADH® (FMNH") FADH, (FMNH,)
FMN
m]':on (Semiquinona) Completamente reducido
H(II()H
?II._,
FAD 0
|
B O—II’=O
““““ O wm,
N
>

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.
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Algunos enzimas (Flavoproteinas) que utilizan nucledtidos de Flavina como coenzimas

Ligadas a FAD:
- Acil CoA DH.
- Dihidrolipoil DH.
- Succinato DH.
- Glicerol3 P DH.

Ligadas a FMN:
- NADH DH.

José C. Rodriguez Rey
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Estructura bioquimica de la mitocondria

E\ Membrana externa: 60% proteinas (alto contenido en PORINA).

D_\ Membrana interna (80% de proteinas):
J - ATP sintasa.

- Translocasa de ADP-ATP.

- Cadena de transporte electrénico (complejos I-1V).
P l Matriz:
- Enzimas del ciclo de los acidos tricarboxilicos

(excepto Succinato DH).
- Enzimas de la degradacion de acidos grasos.
- Piruvato deshidrogenasa.
- DNA mitocondrial.
- Complejos de transcripcion y traduccion.
- Ribosomas.
- lones magnesio, calcio y potasio.

José C. Rodriguez Rey
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Separacion de los complejos de la cadena respiratoria

Tratamiento con Digitonina

Fragmentos de membrana I ;f { {‘{9
\

Externa (desechados) I Y
ATP X **Pj .

sintasa

/[

Solubilizacién/cromatografia de intercambio iénico

A

I II II1 v ATP
synthase

p

7N\ 7N\ 7N 7N\ 7\
NADH Q Suc- Q Q Cytc Cytc Og ATP ADP + Pj
cinate

Reacciones catalizadas por las fracciones

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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Componentes de la cadena de transporte electrdnico

Complejo Masa Subunidades Grupos
| NADH DH (I) 850 42 FMN, Fe-S
[l Succinato DH 140 5 FAD, Hemo, Fe-S

CoQ (Ubiquinona)

Il Ubiquinona: Citc 250 11 Hemo, Fe- S
Oxidorreductasa (cit by c,)

Citocromo C 13 1 Hemo
IV Citocromo oxidasa 160 13 Hemos, CuA, CuB
(Citaay)

José C. Rodriguez Rey
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Coenzima Q

0 ?H3
CH;0O (CH, —CH=C—CH,),,—H
@ Ubiquinona (Q)
CH.0 CH, Totalmente oxidada.
0]
“% H +e
O.

CH;0 R Radical Semiquinona
Parcialmente oxidado
°QH.

CH,0 CH,

OH
W% H +e
H

CH;0 R
Ubiquinol
Totalmente reducido

CH;0 CH, QH,,

OH

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.
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Grupos prostéticos de los citocromos

—Cys

CH=CH, CH; HCH,
Cys—?

CH, CH,CH

CHjy

CH,CH,CO0 CH, / CH,CH,COO0

CH, CH,CH,COO CH, CH,CH,COO

Protoporfirina IX Hemo C
Citocromos tipo B Citocromos C

100

Y
—Reduced
ceyte
Cly Abs
: Oxidized
H, H, H, relati | 0%
va
50 -
(43
Hemo A
Citocromos A u&
0300 4(1)0 5(;0 6(I)0

Longitud de onda

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.
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Estructura de los centros Fe-S

Proteina

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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En amarillo Cys.
En naranja Met.
En azul His.

En rojo Asp.
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Centro de cobre binuclear (Complejo V)

A

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.
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Potenciales de reduccion estandar de los componentes de la cadena respiratoria

I <

IV <

Semirreaccion E’ (V)
2H" + 2¢ — H, 0.414
[ NAD" + H" + 26 — NADH 0.320
NADP® + H" + 2 — NADPH 0.324
NADH dehydrogenase (FMN) + 2H" + 2e- — NADH dehydrogenase (FMNH,) 0.30
> Ubiquincne + 2H" + 2e- — ubiquinol 0.045
Cytochrome b (Fe®") + & — cytochrome b (Fe?") 0.077
Cytochrome ¢, (Fe**) + e — cytochrome ¢, (Fe’") 0.22
> Cytochrome ¢ (Fe'') + & — cytochrome ¢ (Fe®") 0.254
Cytochrome a (Fe*) + e — cytochrome a (Fe?") 0.29
Cytochrome a; (Fe®’) + e — cytochrome a, (Fe?") 0.55
- 20,4+ 2H" + 2¢° — H,0 0.816

NADH — Q — Citb — Citc;, —> Citc — Cita — Cita;, — O,

FADH, — Q —> Citb —» Citc, — Citc —> Cita —> Cita, —> O,

José C. Rodriguez Rey
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Determinacion del orden de los transportadores de la cadena de transporte electronico

Rotenona, Amital

&,

NADH Q >Cytb ——> Cytey ——> Cyte ——> Cyt (@ +a3z) —— O,
Antimicina C
NADH > Q > Cytb —— Cytey —— Cyte —— Cyt(a +ag) —— O,
CN-o0 CO
NADH >Q > Cytb ——> Cyt¢; —> Cyte ——> Cyt (@ +az) —— O,

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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El complejo | es una bomba de protones

4H*

COMPLEJO |

MATRIZ (N)

MATRIZ

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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Estructura del complejo Il (Succinato DH)

Fe-S
centers

Cardiolipin

Espacio Interm (P)

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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El coenzima Q es paso obligatorio de los electrones procedentes de varias vias

Espacio Glycerol glycerol
; 3-phosphate 3-phosphate
intermembranoso (eytosolic) dehydrogenase

NADH NAD*

Flavoproteina de
transferencia de

Matriz electrones

dehydrogenase

Acil Graso CoA

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |

José C. Rodriguez Rey
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Complejo lll: Estructura del mondmero

Citocromo C

2Fe-28S

Proteina hierro-sulfurada Riesken
Citocromo b

Espacio intermembranoso (P)

vﬁff % &%

Matriz (N)

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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Ubiquinona- Citocromo c oxidorreductasa (Complejo Ill)

Citocromo ¢

',' ‘., Proteina Fe-S
Citocromoc, |, r\‘ \ " Rieske
— A rEmITS - Espacio
). ‘. intermembranoso (p)

’

f v ™ T_X )
Centro '—'\ { 1

2Fe-25 ~IL'"““S !f” i i
J A |

ut'l"\x

Ljéji imkw

\
Citocromo b 4
|
)
]
\
\

Matriz (N)

N —-

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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Ciclo Q (complejo Ill)

Oxidacion de la Oxidacion de la
primera QH, segunda QH,

MATRIZ

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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Citocromo oxidasa: mecanismo

Espacio intermembranoso (p) 4H"

- -~

/" 4Cyt ¢ “‘

<9

4H™ 4H* 2H,0
(del sustrato) (bombeados)

Matriz (N)

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |
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El transporte de electrones origina un gradiente de protones

NADH + H* NAD*

Matriz

Succinato Fumarato

Valores para 2 electrones transferidos.

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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Energia producida en la cadena de transporte electrdénico

Potencial reduccion

10, + 2HT + 2e” —> H,0 0,816

NAD St i e o - NN * —0,320

AG® =—-nF AE”
F (constante de Faraday) = 96.480 julios/voltio.mol
AE” =0,816 + 0,320 = 1,136 Volts

AG® =-2x96.480 x 1,136 = 219.202 julios/mol = 219,2 KJ/mol

José C. Rodriguez Rey
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Fuerza proton-motriz

Espacio intermembranoso Matriz
[H*]p = C, [H ]y = C;
H* OH™
HT OH™
H OH™
HY < H" OH~
H* OH™
HY OH™
H OH™

AG = RT In (Cy/C;) + ZFAY
= 2.3RT ApH + FAY

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |

José C. Rodriguez Rey
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El transporte electronico genera la energia suficiente para la sintesis de ATP

* La Energia generada por la transferencia de electrones entre los CoE de
oxidorreduccion se transforma en enlaces fosfato de alta energia
mediante la fosforilacion oxidativa.

* El transporte de electrones lo llevan a cabo cuatro complejos situados
en la membrana interna mitocondrial.

* El transporte de electrones genera un gradiente electroquimico a
ambos lados de la membrana interna.

* La Energia almacenada en forma de gradiente (Fuerza protdn- motriz)
es suficiente para la sintesis de varias moléculas de ATP.

José C. Rodriguez Rey
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El Transporte electrénico y la sintesis de ATP son procesos acoplados.
1. Efecto del bloqueo del transporte electrdnico

CN-

ATP
sintetizado

Oxigeno
consumido

Succinato

ADP+ Pi

Tiempo

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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El Transporte electronico y la sintesis de ATP son procesos acoplados.
1. Rotura del gradiente y agentes desacoplantes

Bloqueo por DNP

, oligomicina Desacoplados
Oxigeno ATP
consumido sintetizado

ADP+ Pi

Succinato

|

Tiempo

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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La energia del gradiente de protones se utiliza sobre todo para liberar al ATP del enzima

80

60 - R
= [ \—p ADP+P; ATP en
= 40 solucidn
=4
6 20 E+-ADP+P;j

0 —r\_/.\_l
E+S
Enzima tipico ATP sintasa

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |

José C. Rodriguez Rey
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La Sintasa de ATP es una ATPasa de tipo F

Dominio F1
ATP a3[53y5£

ADP + P,

MATRIZ

Dominio Fo
Ab,C,4 1,

Ht

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey




uc Bioquimica Estructural y Metabdlica

UNIVERSIDAD s e
DE CANTABRIA TEMA 13. Cadena de transporte electrénico

Las subunidades B pueden adoptar tres tipos de conformacion

a-empty

La subunidad y se une a una subunidad  vacia.

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |

José C. Rodriguez Rey
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El Mecanismo de sintesis de ATP es una catalisis
rotacional mediada por el giro de la subunidad y

B- ADP

girodey
<«———ADP

Contacto cony

B- ATP l » B- vacia
ATP
al
3 Hp 3 Hy
P N %
* En la actualidad se
ConSidera 4 H+ / ATP_ De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey




UC

UNIVERSIDAD
DE CANTABRIA

Bioquimica Estructural y Metabdlica

TEMA 13. Cadena de transporte electrénico

La energia del gradiente de protones se utiliza también para el transporte

Espacio intermembranoso Matriz

Traslocasa de
nucleodtidos

ATP4‘ ATP*

Sintasa de ATP

Translocasa de  H2P +05
fosfato H™ | H

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.

José C. Rodriguez Rey
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En el higado, rindn y musculo cardiaco la Lanzadera del Malato-Aspartato
transporta equivalentes de reduccion al interior de la mitocondria

Intermembrane Malate— Matrix

OH
space | a-ketoglutarate
-ooc—cng—(lz—COO‘ transporter <|)H
H “00C—CHg—C—COO"
NAD+ | NAD*
Malate Malate
@ ®
malate
NADH malate dehydrogenase NADH

dehydrogenase

I
“00C —CHy—C—COO"

Oxaloacetate IfHﬁ
’OOC—CHZ—CHz—(‘J—COO’

H
Glutamate

nu; Oxaloacetate (“)
‘ - o - -
~00C—CHy—CHy— ?_ o 00C—CHg—C—CO00

H
Glutamate

aspartate
aminotransferase

aspartate
aminotransferase

@

a-Ketoglutarate
0
I

“00C—CHg— CHy—C—COO"

a-Ketoglutarate

I
“00C— CHy—CHy—C—CO0™

Aspartate I‘|IH§

NH; Aspartate
' 1000—CHy—C—000°

*ooc—cnz—(lz—coo*

H
H

Glutamate-aspartate
transporter

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.
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En tejidos como el cerebro y el musculo esquelético los equivalentes
se transportan por la lanzadera del Glicerol fosfato

Glycolysis

NAD* NADH + H*

cyvtosolic

glycerol 3-phosphate
dehydrogenase

(|3H2()H
C=0
Glycerol 3- Dihydroxyacetone
phosphate phosphate CHy _O_®
(|:H2OH mitochondrial

CHOH glycerol 3-phosphate

| Y d \ dehydrogenase
CHy-0-(P) / —
’ «L«L. OO f‘ FADHz f;r‘x;‘;(fﬁ;;"x:;g?./f\_—-/#\ A

lk IIHUUI‘JIH UVONLUY)
Matrix )9 )

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |
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Las proteinas desacoplantes aprovechan la energia del
gradiente para la produccidon de calor

Espacio
intermembranoso === MATRIZ

UCP-1 Grasa marron.
UCP-2 Ubicua.
Inducida por T3.
UCP-3 Musculo esquelético.
Inducida por T3.
UCP-4 Cerebro.
UCP-5 Cerebro.

CALOR

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |

José C. Rodriguez Rey
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DNA mitocondrial y patologias asociadas

LHON

(15,257) /

,". ND1 '."y&\ LHON (3,460) "|' NDS"\
\l (“T— LHON (4,160} 'I .
Q L

M s ~

LW Lion 1) ‘

L A (11,778) \ /

'},' ND4 Encefalomiopatia de Fibras Rojas Rasgadas
' e Y 4 (MERRF) (NADH DH)
D ATPases y L.
K Neuropatia Optica Hereditaria de Leber

0000900900

Complex [

Complex IT]

Complex IV

ATP synthase
Transfer RNA
Ribosomal RNA
Control region of DNA

(LHON) (tRNA'e/subunidades F)
MELAS (Myopathy, Encephalomyopathy
Encefalomiopatia,Lactic Acidosis lactica,
Stroke-like episodies) (tRNA's)

De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |
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Estructura general de las enzimas asociadas al Citocromo P450

NADPH + H* NADP*
CYP2E1
Cy: Citocromo.
P: P450.
2y E: familia y subfamilia.
1: numero del enzima.
ROH + H,0
) O0S0000000
A‘CCQC‘QOCCCQ

NADPH-citocromo P450 Citocromo
Oxidorreductasa P450

José C. Rodriguez Rey
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Caracteristicas generales de los isoenzimas P450

Todas contienen citocromo P450 y una subunidad que contiene nucledétidos de
flavina y que utiliza NADPH como sustrato.

Estan localizadas en el reticulo endoplasmico liso (fraccidén microsémica).

Unidas a la porcion lipidica de la membrana.

Son inducibles por su sustrato y a veces por sustratos de otras isoenzimas P450.

Todas generan radicales libres como intermedios de la reaccion.

José C. Rodriguez Rey
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Esquema general de los procesos de eliminacion de Xenobidticos

Reacciones fase | Reacciones fase Il

. Metabolito
e . Metabolito .
Xenobidtico > . ) > secundario adecuado
primario e ..
para la eliminacion
Reduccion Conjugacion
Oxidacion Sulfatacion
Hidroxilacion Metilacion
Hidrolisis Glucuronidacion

José C. Rodriguez Rey
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Algunos sustratos de isoenzimas P450

Xenobiodtico Enzima Interaccion
Cloruro de vinilo CYP2E1

Aflatoxina B1 CYP2A1

Paracetamol CYP2E1 Etanol
Barbituricos CYP2B2 Etanol (inhibicién)

José C. Rodriguez Rey
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Metabolismo del etanol

—_——

CH3CH,OH (etanol)

NAD+
ADH
NADH + H+

A 4

CH3COH (acetaldehido)

MEOS
(Principalmente CYP2E1)

NAD+

ALDH )
NADH + H+ EFECTOS TOXICOS

CH3COOH (acetato) \

José C. Rodriguez Rey
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Efectos metabolicos del etanol

Glucosa
NAD?
C cetdnicos
NADH + H* /
Pyr » Acetil CoA
NADH + H*
NAD+
Lactato NAD+
, NADH + H*
Glicerol 3 P
NAD?
NADH + H*
DHAP

José C. Rodriguez Rey
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Las especies reactivas de oxigeno (ROS) se originan
por reduccidn parcial de la molécula de oxigeno

[ N ( N J 1e— [ N J ( N J 2H+ 1e— o0 [ N
*0e0e—— 30:0- »rHeOsO2sH
[ N ( N J [ N J ( N J o0 [ N
Oxigeno Radical Perdxido de
(0,) Superéxido O,~ hidrégeno
H,O
H*, 1le”
H*, 1le” oo
H,O -~ eOeH
2 [ N
Radical
hidroxilo
(OH)

José C. Rodriguez Rey
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El peréxido de hidrégeno como precursor del radical hidroxilo

Reaccion de Haber-Weiss Reaccion de Fenton
''''' T T E-}:'I;(-)-Q-,
1O +  HO; T
Superoxido " Peréxido

.......

.......

Radical
hidroxilo

Mark's Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 32 Ed.
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La formacion de radical hidroxilo por las radiaciones
ionizantes es la base de la radioterapia

FeOH  + He

Radical hidroxilo Atomo de hidrégeno

Mark's Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 32 Ed.

José C. Rodriguez Rey
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Efectos de los radicales libres

RO

1 2

Peroxidacion lipidica

! 2

Alteracion de la
permeabilidad de las
membranas

Formacion de aldehidos
RO

Entrecruzamiento de
proteinas (Pro, Arg,

Cys, Met)
Formacion de nuevas

especies reactivas Formacion de complejos
(mitocondria) lipidos-proteinas

José C. Rodriguez Rey
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Defensas del organismo frente a los radicales libres

1. Mecanismos preventivos de la cadena respiratora.
2. Secuestrantes de metales (ferritina, hemosiderina).
3. Enzimas.

4. Antioxidantes no enzimaticos.

José C. Rodriguez Rey
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El Hemo B del complejo Il (Succinato DH) acttia como un sumidero de
electrones libres para prevenir la formacion de radicales libres

Uniodn al
Substrato

Fe-S
centers

_‘ HemoB

Espacio
Interm (P)

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman.
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El centro Fe-Cug del citocromo a; previene la formacidn de radicales libres

Espacio intermembranoso (p) 4H*

.'4Cytc\“
| de™

4H* 4H*  2H,0
(del sustrato) (bombeados)

Matriz (N)

| De Nelson et al. Principles of Biochemistry. 4th ed. Freeman. |
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El centro de Fe-Cu de la citocromo oxidasa (complejo I1V)
disminuye la formacion de perdxidos

Saunders College Publishing

Garrett & Grisham. Biochemistry. 22 ed. Figura 21.20.
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La Superdxido Dismutasa y la Catalasa son enzimas
qgue degradan las especies reactivas de oxigeno

210,57

Superoéxido 2. HzOzs

R N PR )

2H Peroxido
SOD
02 CATALASA
A J

H,0 ! 2 Hy,0 + O,

Citosol: Cu* Zn%*(SOD1)
Medio extracelular: Cu* Zn?*
Mitocondria: Mn?*

José C. Rodriguez Rey
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Glutation reductasa y glutation peroxidasa eliminan
peroxido de hidrégeno y perdxidos lipidicos

A Co0™ ] B.

C:3Hz - Gly

i GSH + HSG
c=0 0,

HS = CH, -(I:H -Cys T ' Glutation peroxidasa

I
GSH - HN
I

C=0
I GSSG

2H,0 (Citosol, mitocondrias)

- y-Glu

.......

2 GSH NADP*
Glutatidn peroxidasa Glutation reductasa
GSSG NADPH <«— Ruta de los fosfatos de pentosa
H+
2H,0

José C. Rodriguez Rey
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Terminacion de la peroxidacion lipidica por la vitamina E

A. Iniciacion C. Degradacion

LH + *OH — L+ + OH?Z

=V j
- (;\/\x

B. Propagacion

Malondialdehido

Le + O, —» LOO« (Peroxilo) H
LOOs + LH—» LOOH 4+ Lo
0
O X .
y\/_V =\, D. Terminacion
LOO- LOOe + Le —» LOOH + LH
or
H
0O L + VitE —» LH + VitEe
o) : .
y\/—\/‘ \\/_\/x VitEe + Lo —» LH + VitEgy

Perdxido lipidico

LOOH | Mark's Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 3¢ Ed. |

José C. Rodriguez Rey
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Las vitaminas E y C como antioxidantes en la peroxidacion lipidica

oH, Radical
+HOx a-tocoferol ascorbilo
HaC o~ “Phytyl
° T Radical
LOO 1205 ) Ascorbato
LOOH tocoferilo
HaC o ~Phytyl
CHj
oW

LOO

Tocoferil quinona

Mark's Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 3¢ Ed. |
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El ascorbato se regenera por el poder reductor del glutation

L-Ascorbato Radical ascorbilo Dehidro L-Ascorbato
HO H d d HO  H
o) o E— 0
HO 5 4 1 ®)
£ 3_2 +H" e
OH ©
o~ +e”
OH
Dehidroascorbato DH (GSH)
GSSG GSH

Mark's Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 39 Ed.
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Ciclos de oxidorreduccion de los compuestos antioxidantes

Lipido

Glutation

Tocoferilo Ascorbato oxidado

VARV ANV

Peroxido
lipidico

Glutation
a-tocoferol Ascorbilo reducido

José C. Rodriguez Rey
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Otras moléculas con propiedades antioxidantes

B-caroteno

S i Y T VA Vi

Carotenoides maculares on

A T NV VI i g

HO

Zeaxantina

OH
S N A T Vi Vi
HO

Luteina

Flavonoides

Enddgenos
0
N
HN
J\/j: \>'OH
0 N
N H
ACIDO URICO
H O
CH;0 (T
CHy=CHy=N=C=CHj
N
H
MELATONINA

José C. Rodriguez Rey
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