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EL METABOLISMO ANAEROBICO DE INVERTE.BRA[-)OS CU*iDIClONADO POR
EL HABITAT Y LA FUNCION CORPORAL

INTRODUCCION

El siguiente es un resumen de publicaciones cientfficas que
han sido hechas en los Estados Unides en las Universidades
de British Columbia y California, en Holanda en la Universi-
dad de Utrecht y en Alemania Federal por las Universidades
de Bonn y Minster. ' '

I,  EL METABOQLISMO AERCBICO

Para entender bien la dimension total del metabolis-
mo anaerdbico, hay que recordar primero el metabo-
lismo aerobico. Este trata de la degradacion de compuestos
organicos como por ejemplo: glucosa yfo grasa porlas vias
metabdlicas de 1a glucdlisis, la B-oxidacidn del ciclo de dci-

do tricarboxflico y la cadepa de citocromos (Fig.1}. Las

sustancias originales, la glucosa y los triglicéridos, son des-
compuestos a HpO y CQy, Al mismo tiempo se forma una
cantidad de energia grande en forma de ATP: por mol de
glucosa producidos 38 ATP .y por mol de triglicérido, que
contlene glicerol y 3 d<idos palmiticos, son formados 412
ATP. Este rendimiento de energia es sdlo posible cuando
funciona la cadena de citocromas. A través de elia se oxidan
las coenzimas reducidas NADH + HT y FAD,pq con la
ayuda de compuestos redox como por ejemplo citocromo ¢,
La energfa que se libera en ese proceso es almacenada en el
organismo en forma de ATP.

2 EL DESARROLLO DEL METABOLISMO DURAN-
TE LA EVOLUCION

La forma metabdlica mencionada en base al suminis-
tro de oxfgeno del exterior v la oxidacién de las sus-
tancias orginicas en el interior del cuerpo, se consideraba
como normal hace uncs afios. Hoy con el conocimiente que
se tiene sobre la evolucion molecular de la vida, se ha reco-
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Figura 1, .
Metabolismo Aerbbico en general.

nocido que & metabolismo aerdhico se desarrollé muy pro-
bablemente a partir del anaerdbico. Por lo tanto, en Ja ac-
tualidid se considera al metabolismo aerébico como unz vfa
metabélica entre varias,

{1}  Profesor, Depto de Biologfa Universidad de Antioqula, Medellfn, Colombia 5.A.
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El origen de la vida ocurrid en ausencia del ox/geno. La
formacién de sustancias orginicas en la atmésfera paso bajo
condiclones anerdbicas. S1 se hubiera presentado al princi-
pio oxfgeno libre, parece casi seguro, que el destino de las
sustancias organicas presentes habr(a side fa degradacion
por combustién, Puesto que no habfa oxigeno, se acumula-
ban cantidades grandes de varias sustancias orginicas, que
facilitaban reacciones entre si mismas. Todas estas reaccio-
nes eran del tipo fermentztiva. En dichos procesos tiene
lugar una oxidacian anaerdbica (o sea una extraccin de
hidrogeno) de las sustancias nutrientes, Esto significa, que
Ia energia necesaria para las funciones vitales es liberada por
reacciones de tipo redox. En [a transferencia de hidrogeno o
electrones desde una sustancia orgdnica con afinidad elec-
trénica pequefia a otra con afinidad electronica mayor, se
libera energfa que el organismo puede utilizar para la sfnte-

sis de otros compuestos guimlices. S5in embargo, cuando la.

energfa no es necesaria para la sfntesis de otros meta-
bolitos, se pierde en forma de calor. Por lo tanto, fa caracte-
ristica de almacenar la energla liberada en forma de energia
biologicamente utilizable, fue muy importante para la evo-
lucién bicquimica. Es muy probable que |os primeros com-
puestos que almacenaban energfa eran ATP vy Coenzima A,

Con el tiempo, la atmosfera que estaba en un estado reduci-
do, cambid en un estado oxidado por el O proveniente de
la fotosfntesis de las plantas. Por lo tanto, el fundamento
metabblico anaerbdbico se complementaba por reacciones
debidas a la participacidn directa del oxigeno, las cuales
recesitaban la cadena respiratoria, que se encuentra siempre
al final de la degradacion de sustancias orgénicas, y cuya
finatidad es 1a de producir mucha energfa en forma de ATP.

Los fendbmenos mencionados aclaran que el rendimients

energético de la fermentacion es muy pequeiio, ya que co-

mo producto final siempre aparece una molécula orginica
como 4cido lictico, piruvato o cualquier otra, la cual en s
todavia es rica en energfa

Por eso no s extrafio gue hoy dfz .una gran parte de los
organismos que viven en una atmosfera rica de oxigeno,
dependen completamente del metabolismo aerdbico. Son
pues los organismos aerdbicos obligados.

RESULTADOS DE LOS TRABAJOS CIENTIFICOS

}. ESTRATEGIAS DE LA ADAPTACION A CONDI-
CIGNES ANAERCBICAS

No todos los animales, ni todos los brganos de un
individuo necesitan oxigeno en la misma proporcion. Los
animales se dividen en dos grupos:

— Los organismos anaerdbicos obligados y
— Los organismos anaerdbicos facultativos.

Los organismos anaerébicos cbligados sobreviven solo bajo
condiciones de total carencia de oxfgeno. Cuando estin en
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contacto con oxigeno, se mueren. El metabolismo de estos
apimales es muy variable y la produccion de energia depen-
de solamente de la fermentacion.

Por otra parte, los organismos anaerdbicos facultativos han
desarrollado diversas formas de adaptacién por el suminis-
tro de diferentes concentraciones de oxfgeno. Ellos sobrevi-
ven tanto bajo condiciones aerdbicas como anaerdbicas, Pe-
ra la produccién de energla es diferente y por consiguiente,
también lo es el metabolismo. Hoy se conocen dos vias
diferentes de la adaptacion:

a. La estrategia de la compénsacibn Y
b. La estrategia def aprovechamiento.

@ LA ESTRATEGIA DE LA COMPENSACION

Algunos organismos eguilibran su escasez de

oxlgenc produciendo anaerdbicamente grandes
cantidades de ATP. Pero, después de un cierto tiempo, tie-
nen gue volver a producir energfa aerdbicamente. Este fend-
meno se [lama “anaerobiosis condicionada por funcién®.

Entre los organismos que efectdan gste metaboiismo, estdn:
Loligo vulgaris, Chiamys opercularis v Cardium tuberculs-
tus.

Metabolismo del Lofige vielgaris:

El calamar [ ofigo nada muy lentamente. Pero, cuando estd
huyende o cuando captura una presa, nada muy ripidamen-
te, debido a que aumenta las contracciones musculares. Pe-
ro después de 20 contracciones se agota completamente y
vuelve a nadar lentamente,

En estos calamares, el producto finzl de la fermentacién no
es el 4cido lictico como se acumulz en los vertebrados du-
rante la gicdlisis. La sustancia que se ha encontrado, es la
*octopina”

La octopina se produce cuandc el pintvato proveniente de
la gucblisis se une con la arginina, la cual procede del argi-
ninafosfato que se encuentra almacenado en el misculo. En
estos calamares no existe deshidropenasa ldctica, y por lo
tanto, para evitar la acumulacion del piruvato, éste tiene
que reaccionar con la arginina para producir octopina. La
arginina como se dijo antes, procede del argininafosfato, la
cual cuando e misculo necesita ATP, se defosforila, produ-
ciendo arginina v ATP de acuerdo a la siguiente reaccion:

Arginina-P +ADP ——> Arginina + ATP.

Como puede observarse, la sintesis de octopina por la deshi-
drogenasa octopfnica (ODH) es necesario para evitar que se
acumule piruvato y arginina lo gque traeria consigo un au-
mento de [a presion osmdtica y por otro lado, sin la sfhtesis
de. octopina no existirfa NAD' necesario para la glucdli-
sis, la cual no se realizaria.
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Arginina + Piruvato QDH 3 0ctopina  + H,0
NAD +HT ~ napt

Con la reaccién antérior_ el organismo scluciona ambos pro-
blemas (Fig, 2).
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Figura X : :
La sintesis de octopina en &l metabolismo muscular del Lofiga.

El misculo rdpidamente se refaja durante el reposo con
uministro de Og.

La reaccidn es la siguiente:

COctopina + H207—Q1\&rginina +Piruvato

NADT NADH+ HT

La arginina es sintetizada a arginina -P; el piruvato entra en
el ciclo de Krebs donde es degradado a H20, COq v
NADH+HT. El NADH + H' entra en la cadenz de cito-
cromos, con lo que se produce ATP, el cual es ufilizado
para la s(ntesis de arginina-P. :

Sin embargo, en un descanso sin suministro de O9 permane-
ce una pequefia cantidad de arginina-P, mientras que la can
tidad de octopina sigue aumentando. Esto significa que sélo
aerbbicamente es posible producir tania energfa, para que
£sa wielva al muscylo a sintetizar arginina-P.

El Chlamys vperculorfs efectda el mismo metabolismo del
Loligo. '

8 Cardium tuberculfatum muestra un mecanismo metaboli-
co muy semejante al Chlamys opercularis, pero con una
diferencia evidente: durante condiciones de anoxia que du-
ran mucho tiempo, produce una cantidad grande de dcido
ldctico, Durante la glucélisis se produce piruvato y éste pue-
de sintetizar tanto lactato como octopina. -

b} LA ESTRATEGIA DEL APROVECHA-
MIENTC

 Para’ determinar la estrategia del aprovecha-
miento se realizaron fos siguientes métodos:

- reacciones caracteristicas de diferentes sustancias in-
termediarias,
— ' determinaciones de la actividad de distintas enzimas y
- ‘la marcacién radioactiva.
Y se obtuvieron tos siguientes resultados:

—  que existe una activided alta de las enzimas partici
pando en la gugdlisis,

— ° que existe y funciona el ¢iclo de Krebs,

—  que faita [a enzima LDH,

—  que bajo condiciones aerShicas se realiza la agrobiosis,
es decir {os metabolitos son degradadosa CO5 y H20

-~ que bajo condiciones anaerdbicas no se acumulz lacta-
to sino succinato y alanina.

Todo eso demuestra que en estado de anaerobiosis, la glucd
lisis se realiza hasta &l compuesto orgdnico fosfoenalpiruva-
to (PEP), que representa un punto de ramificacion del me-
fabolismo al piruvato y por otro lada al oxalacetato.

Debido a que LDB no estd presente, el piruvato es degrada-
do en alanina. En cambic, el oxalacetato es transferido a
succinato, siguiendo atras &l ciclo de Krebs (Fig. 3).

Chmo lieva a cabo el organismo el punte de ramificacion?
Quién regula las enzimas? . Es el fosfoenolpiruvatocarboxt
quinasa {PEPCK), que cataliza [a reaccidn:

PEP + IDP+ CQy PEPCK Oxalocetato + TP,

—_—

y la piruvatoquinasa {PK), que catafiza la reaccién

PEP+ ADP PK 3 Firuvato + ATP.

En las primeras investigaciones resultéquehay una regula-
cidn alostérica de la PK por ATP y de fa PEPCK por ITP.
Estos dos resultados, sin embargo, no explican, céme po-
dria ser regulado ¢l czmbio del metabolismo aerbbico al
anaerdbico. Por eso se hicleron mis investigaciones con los
siguientes resultados: :

—  Existen distintos pH-Optimos de 1a PK y PEPCK,
- Existe la disminucion del valor del pH dentro de la
célula por acumulacion de dcidos orginicos.
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Flgura 3.
La praduccién de alanina, succinato y propionate como productos
finales en los animales que realizan la estrategia del aprovechamiento,

—  Existe la inhibicion de la PK por alanina debido a un
aumento de-la K.

—  Existe la disminucidn de la inhibicién de la PEPCK
por ITP debido a la presencia de alanina al pH bajo y

—  Existe la amplificacién de la inhibicion de la PK ai pH
bajo por ATP en la presencia de alanina.

El resultado total significa, que la enzima PK es inhibida y
la PEPCK es activada aumentindose la concentracidn de
#cidos orginicos dentro de la célula. Es decir, que a falta de
07 aumenta al metabolismo anaerdbico acumulindose jos
dcidos orginicos, ya que no son degradados a CO9 y HaO.
Esto significa que las células forman mucho succinato, pero
cierran fa vfa directa a la alanina por piruvato. Por qué, a
pesar de ésto, se producen tan grandes cantidades de alani-
na?

Las actividades de las enzimas deshidrogenasa mlica y “en-
zima mdlica' son muy altas. De esta manera se convierte
oxalacetato a piruvato por una via indirecta:

Oxalacetato + NADH + HEMBH - varieo + NADY
Matato + NADPH_Enzyma Malic piy s + NADPH
+H* + €Oy

La alanina luego es constituida por una reaccidn transamink
ca mediante 1a enzima Glutamato - piruvato - transaminasz
y se acumula.
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Piruvato + Glutamato GTP; ¢ — cetoglutarato +alanina

Los primeros resultados delos distintos trabajos ya mostra
ron que estin presentes las enzimas del Ciclo Tricarboxti-
co. En consecuencia, transfiere el organismo el otcetoglutara-
to, producido por la reaccion transamfnica, por succinil-Co
A a2 succinato. Aquf se abre otra via de produccibdn de
succinato. Al mismo tiempo, se cierra un ciclo. La reaccién
de fumarato a succinato, vendc atrds el cido de Krebs,
g@sta FAD .4

En cambio, la reaccidon de ¢e—cetoglutarato a succinato pro-

duce NADH+ HT que tiene un potencial redox mayor y por
€50, es capaz de reducir FA D, de |a reaccion anterior,

En base a estas reflexiones teéricas y a las mediciones de la
produccion de ATP se puede proponer la s|gu|ente hipotesis
e parece muy probah!e. El NADH + H*Y  reduce
FAD,x ¥ forma al mismo tiempo una molécula de ATP.

En total resulta un rendimiento de energia debido a los
procesos de fermentacién de 8ATP/glu-6-P (Fig 3)

El metabolismo de Ascaris, Fasciola v Alma.
Este 4! timo es un anélido de los pantanos africanos.

Ellos producen propionato cuando se acumula en concen-
traciones grandes el succinato (Fig. 3).

Ademiés el Ascaris posee |a oportunidad de formar acetatoa

partir de piruvato por [a acetil-CoA.

Las mismas reacciones quimicas se llevan a cabo en el Are-
nicofe que vive en f2 marisma del Mar Norte y aproximada-
mente cada 6 horas tiehe que sobrevivir sin agua fresca, o
mejor dicho, sin suministro de 09, Dicho organismo produ-
oce dcidos grases voldtiles, propionato y acetatos. Sin embar-
go, cuando cierta concentracion de dichos metabolitos es
alcanzado, cede éstos al agua para mantener e valor osméti-
co de las células e impedir una acidificacién de las mismas.
La desventaja evidente es la pérdida de metabolitos ricos en
energfa.

Los resultados de todas las investigaciones tratadas dan para
concluir lo siguiente: |

1.  La estrategia fundamental de los invertebrados con

anaerobiosis condiciohada por habitat consta clara-
mente de un acoplamiento entre la fosforllacmn sustratal y
fas. reacciones glucol iticas .

Debido a éstas reacciones acopladas el rendimiento de ATP

" es mucho mayor quelo que viene en la glucélisis sola. E!

valor es de 7 ATP/GIu-6-P & 8 ATP/Glucosa al producir
propicnato, -
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2 En la anaerobiosis condicionada por funcién, se reco-

noce también una relacion entre las reacciones, causa-
das por fas enzimas ODH y GAPDH (deshidrogenasa de
glicercaldehidofosfate). En ella se produce suficients
NA para que no se acabe la glucdlisis. Al contrario def
primer caso, aquf la secuencia de reaccion es sustancialmen-
te mis sencilla y tiene lugar en el citoplasma solamente.

Esto significa que debe haber una regulacién metabdlica
mucho mejor y. mds rdpida, (0 que es una ventaja grande
para |2 anaerobiosis corta, condicionada por funcién,

En cambin, la desventaja es el rendimiento pequeiic de
energfa la cual es 3 moléculas de ATP por molécula oe
ducosa
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