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2.1 GENERALIDADES

Los sistemas vivos se caracterizan por los permanentes cambios que
experimentan en su composicién quimica. La mayoria de las macromolécu-
las que se encuentran en los tejidos bioldgicos son destruidas y
reemplazadas por otras de formacién reciente. Tal destruccidén, sin
embargo, no se produce de una sola vez sino que consiste en una secuencia
de reacciones, cada una de las cuales involucra pequefios cambios en la
molécula afectada, originando una serie de productos intermedios, los

metabolitos, que a su vez van a participar en la sintesis de nuevas
moléculas,

Este proceso es lo que se conoce como metabolismo intermediario o

intermedio y no solo pretende describir el recorrido metab6lico de una

molécula en particular después de la digestidon y absorcién, sino que trata
de explicar las interrelaciones entre moléculas y los mecanismos que regulan

el flujo de los metabolitos a través de ellas.
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Se puede afirmar que el metabolismo intermediario es basicamente el
mismo en todos los mamiferos. En cuanto a los rumiantes, la gran diferen-
cia con los no rumiantes estriba en la cantidad de carbono que pasa por
determinadas vias, debido a la minima absorci6bn neta de glucosa y a la
alta absorci6n de Acidos grasos volatiles (AGV).

2.2 VIAS METABOLICAS BASICAS

El destino que toman las diferentes moléculas una vez incorporadas al
sistema, sea para sintetizar un compuesto complejo a partir de compuestos
simples o para degradar una sustancia hasta su producto final, se ha
denominado via metabdlica y aln cuando todos los mamiferos necesitan
procesar los productos absorbidos a partir de la digestibn de CHO, lipidos
y protefnas, es la naturaleza de la alimentacién quien define el patrén
bssico del metabolismo en los tejidos, es decir, las vias metab6licas que

utiliza principalmente cada especie.

Las grandes vias del metabolismo son:

GLUCOGENESIS: Sintesis de gluc6geno a partir de glucosa 6 fosfato.

GLUCONEOGENESIS: En sentido estricto es la sintesis de glucosa a partir
de compuestos de 3 6 4 carbonos; en sentido amplio
engloba también la sintesis de glucosa y gluctgeno

a partir de amino&cidos.

GLUCOGENCQLISIS: Degradacién de glucbgeno en glucosa 6 fosfato
que serd transformada en glucosa en el higado y

rifén y lactato en el misculo.

GLICOLISIS: Degradacién de glucosa en &cido pirtivico; en la
glictlisis anaerdbica el piruvato es transformado
a lactato y en la aerfbica en acetil coenzima A
(ACoAO.
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LIPOLISIS: Degradacién de los triglicéridos en glicerol y &cidos

grasos, los cuales a su vez son degradados en ACbA.

LIPOGENESIS: Sintesis de &cidos grasos a partir de ACoOA y de
triglicéridos a partir de &cidos grasos y el glicerol

fosfato.
2.3 METABOLISMO ENERGETICO

Existen tres ciclos b&sicos a través de los cuales pasan l0s compuestos
precursores de energia (Figura 1). Ellos son: el ciclo glicolftico {Embden-
Meyerhof), el ciclo del &cido tricarboxilico (ATC, Krebs o Acido citrico)
y la fosforilacién oxidativa (sistema citrocromo). El primero es anaerbbico
y se efectfia en el citosol, mientras que los dos Gltimos requieren oxfgeno
y tiene lugar en la mitocondria. Los puntos de entrada de las moléculas
provenientes de los diferentes alimentos, son también distintos y las propor-
ciones relativas de estos nutrientes que entran en cada punto, dependen

del tipo de animal, de su estado fisioldgico y de la dieta recibida.

2.3.1 Acidos Grasos Volatiles.

En los no rumiantes la fuente principal de energia son los monosacéridos:
glucosa, galactosa y fructuosa, los cuales son absorbidos a través de la
mucosa intestinal. En el caso de los rumiantes, la celulosa (proveniente
de los alimentos fibrosos) y otras formas de CHO (azlcares, almidones),
asi como las proteinas en gran parte son digeridas por los microorganismos
ruminales y transformados a los AGV (acético, propiénico y butirico}.
Por tal razén, en estos animales y en menor grado en otros herbivoro,
el metabolismo tisular se ha adaptado a utilizar &cidos grasos de cadena

corta como sus fuentes principales de energia.

Los AGV son absorbidos en su forma libre por el epitelio ruminal, en

diferentes proporciones, En una dieta a base de heno los porcentajes
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serdn: acético 65%, propidnico 20%, butirico 12% y otros como valérico,
isovalérico e isobutirico 1; en tanto que al suministrar una dieta de 70%
de grano, las proporciones molares de acetato y propionato varfan a 40
y 37% respectivamente, Una vez en el epitelioc ruminal, parte de ellos
se transforman en diferentes compuestos y el resto pasa a la sangre portal

circulando como aniones neutralizados a pH sanguineo.

2.3.1.1 Butirato.

El butirato {C4)es metabolizado a cuerpos cetdnicos, principalmente aceto-
acetato y [B-hidroxibutirato, en un 80% a 90% por lo cual sus niveles
sanguineos son muy bajos, Sin embargo, en condiciones de movilizacién
de energia a partir de las reservas corporales, como ocurre en hiponutricién
o cuando hay altas demandas de energia, los &cidos grasos movilizados
del tejido adiposo son metabolizados por el higado a (L + B-hidroxibutirato),
el cual entra en la circulacion periférica en cantidades apreciables, pasando
a la mitocondria en forma de oxaloacetato y en seguida al ciclo del ATC
como ACoA, por accién de la B-hidroxibutirato deshidrogenasa. Bajo
condiciones de estrés o cuando se ha disminuide la capacidad metabdlica
del organismo, se presentan niveles elevados de cuerpos cetdnicos, dando

lugar a la entidad patol6gica conocida como cetosis.

2.3.1.2 Acetato.

El acetato (C2) es el AGV del reticulo-rumen que se absorbe en mayor
cantidad y solo es usado por la pared ruminal como fuente de energia,
pasando casi en su totalidad al higado y de é&ste al torrente circulatorio
sin ser metabolizado. Por tal razén, presenta niveles sanguineos elevados,
Sin embargo, no todo el acetato presente en la sangre proviene de fuentes
ruminales, pues también se produce acetato de origen endégeno a partir
del metabolismo de otras sustancias, particularmente protefnas. El acetato
puede participar en la sintesis de &cidos grasos, en especial de la grasa
lactea, por carboxilacitn a malonil CoA, o bien entrar al ciclo del ATC

como ACo0A, a través de condensacifén con oxaloacetato,
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2.3.2. Gluconeogénesis.

La gluconeogénesis incluye todos los mecanismos y vias responsables de

convertir otras sustancias diferentes de los CHO a glucosa o glucbgeno.

Estd bien establecido que el suministro de glucosa o, més especificamente,
el suministro de precursores de glucosa es de gran importancia en el meta-
bolismo de los rumiantes, en especial de aquellos que son alimentados
a base de forrajes fibrosos ricos en celulosa como sucede en los paises

tropicales.,

Las fuentes de carbonos para sintetizar glucosa en el proceso de gluconeo-
génesis pueden ser: propionato de origen ruminal, aminoAcidos glucogénicos
no especificos 6, en general, cualquier compuesto con los carbonos impares
como lactato, isoficidos, valerato o glicerol proveniente de lipidos sobre-
pasantes o de las reservas corporales. De hecho, cuando la alimentacién
es balanceada, las dos fuentes principales son el propionato y los aminoaci-
dos (AA) glucogénicos de la dieta, pero al llegar la ingesta a niveles por
debajo de las necesidades de mantenimiento, el glicerol proveniente de
las reservas grasas y los AA derivados de la proteina corporal se convier-

ten en los mayores aportantes para el proceso.

2.3.2,1 Gluconeogénesis a partir del propionato (C3).

Es el finico AGV a partir del cual se puede producir glucosa, constituyén-
dose en la principal fuente de este para el rumiante. El propionato aporta
los carbonos necesarios para producir del 30 al 60% de la glucosa san-
guinea. AGn cuando la gluconeogénesis se lleva a cabo fundamentalmente
en el higado, el hecho de formarse lactato en la pared ruminal indica
que la gluconeogénesis a partir del propionato se puede iniciar en dicha

pared.

Es significativo, al respecto, que los niveles de lactato en la sangre perifé-

rica son més altos que los de propionato. Por otra parte, algunos autores
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(Krebs et al, 1963; Krebs vy Yoshida, 1963; Newsholme y Gevers, 1967)
citados por Leng, sefialan a la corteza renal como productor de apreciables
cantidades de glucosa a partir de la gluconeogénesis, mientras que Kaneko,

(1989) considera que esa produccién es despreciable,

En el proceso de absorcitn, cerca del 50% de propionato es convertido
en malato y lactato por la pared ruminal. El resto pasa al sistema portal
y alrededor del 80% es metabolizado a glucosa en el higado. La ruta
metabdlica comienza con la conversién de propionato a propinil CoA vy
carboxilacion a metilmalonil CoA, seguido por un reordenamiento del
esqueleto de carbono a succinil CoA, esto en presencia de biotina y

vitamina B12 como se indica en la siguiente reaccidn.

Propionato (Cﬁ) + CoA ————— Propionil CoA {C3)

2

CO, Biotina (Vitamina B12)

Metil malonil CoA (C4) = ——
Succinil Coa (C4)

Como succinil CoA, los carbonos de propionato entran al ciclo del ATC
y se transforman en oxaloacetato (Figura 2). En este punto, segin Van
Soest, se pueden seguir varias rutas metabdlicas: a) conversidn directa
a glucosa utilizando la via inversa del ciclo glicolitico, para lo cual, como
el oxaloacetato no puede pasar a través de la membrana mitocondrial,
la succinil CoA es convertida en malato, el cual si pasa a través de dicha
membrana; posteriormente se t(ransforma en oxaloacetato y f{inalmente
en fosfoenolpiruvato, el cual sigue la ruta inversa del ciclo, b) La conden-
sacidon con ACcA para formar citrato y seguir en el ciclo del ATC vy
c) Aminacifn reductiva para formar aminodcidos glucogénicos no especificos

como aspartato, glutamato y alanina.
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2.3.2.2 Gluconeogénesis a partir de aminoacidos.

Los AA constituyen la segunda fuente en importancia para la gluconeogénesis,
Existe controversia respecto al aporte de los AA, pues mientras unos autores
sugieren que, en la oveja, 1l a 30% de la glucosa proviene de AA, otros
sostienen que soloc I a 2% de la glucosa utilizada por la vaca de alta
produccién es atribuible a los AA vy que, en estos animales, la oferta tanto
de AA como de glucosa es insuficiente en relacién a la demanda. Van
Soest, por su parte, estima que si los AA aportan el 20% de los requerimien-
tos de una vaca que produce 40 kg de leche, una tercera parte, de los
requerimientos de proteina digestible para este nivel deberan ser destinados
a gluconeogénesis, mientras Leng indica que la gluconeogénesis a partir
de AA en rumiantes puede variar ampliamente dependiendo de la nutricién
y del estado fisioldgico del animal. La cantidad absoluta de glucosa derivada
de AA es probablemente mayor en animales que absorben cantidades
elevadas de AA,

CUADRO 1. DESTINO DE LOS ESQUELETOS DE CARBONO DE LOS
AMINOACIDOS MAS COMUNES

Glucogénicos Cetogénicos Glucocetogénicos
Alanina-Histidina Leucina Fenilalina
Arginin-Metionina [soleucina
Aspartico-Prolina Lisina
Cistina-Serina Tirosina
Glicina-treonina Triptofano

Glutamico-valina

Fuente: Murray et al, 1988 (modificado)
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La gluconeogénesis a partir de AA glucogénicos se realiza utilizando los
esqueletos de carbono que quedan de la transaminacién o de la desaminacifn
oxidativa. Estos esqueletos son incorporados al ciclo de! ATC en diferentes
puntos, como se observa en la Figura 3. En el Cuadro 1 se presentan

los AA glucogénicos y lipogénicos.

2.3.3 Lipidos.

junto con los CHO, constituyen las fuentes mé&s importantes de energia
para el organismo animal y ademfAs, sirven al organismo como reserva,
energética. Afn cuando estén formados como los CHO por carbono, hidr6-
geno y oxigeno, debido a ja mayor proporciébn de hidrogeno que contienen
liberan una cantidad de energifa 2,25 veces mayor que la producida por

los CHO cuando son oxidados.

Los excesos de energia provenientes de la dieta son acumulados por el
organismo animal no rumiante inicialmente en forma de glucosa y luego
en forma de grasa. E! rumiante, en cambio, no puede transformar la
glucosa en grasa debido a la ausencia de las enzimas ATP-citrotoliasa
y NADP-malato deshidrogenasa responsables de desdoblar el citrato en
oxaloacetato y malato y de convertir el malato en piruvato, respectivamente
(Figura 4) y por esta razén depende completamente de acetato y butirato
para la sintesis grasa. El 90% de la lipogénesis en el rumiante se realiza

en el tejido adiposo.

2.3.3.1 Lipolisis.

Fl catabolismo de los Ifpidos culmina con la produccién de ATP, (I)2 y
agua, y la subsiguiente liberaci6én de calor. A partir de la hidr6lisis de

triglicéridos en el tejido adiposo, se liberan glicerol y A&cidos grasos libres

{no esterificados).
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E! glicerol es metabolizado por conversion a £-glicerol fosfato, el cual
a su vez es oxidado a hidroxiacetona fosfato y luego a glucosa que, al
ser catabolizada totalmente a CO2 y agua, da una produccién neta de
38 ATP.

Los &cidos grasos de cadena larga (AGCL) forman un complejo con la
albimina sérica y son transformados en forma hidrosoluble a los tejidos
donde son activados en el citoplasma a Acil-CoA y luego pasan a la
mitocondria donde son oxidados, Los &cidos grasos por si solos no pueden
penetrar la mitocondria, por lo cual se requiere un mecanismo especial
de transporte, provisto por la carnitina, la cual reemplaza al CoA formén-
dose Acilcarnitina; junto con el CoA se difunde en la mitocondria mediante
B-oxidaci6n (Figura 5), proceso que efectGa una oxidacién, separando dos
carbonos (acetato) a la vez, empezando en el extremo carboxilo del &cido
con produccién de 5 ATP y acetil-CoA, el cual pasa al ciclo de Krebs.
El Acil-CoA se resintetiza y la carnitina regresa al citosol por difusibn,
repitiéndose el proceso hasta remover todos los acetatos, degradando
completamente los 4cidos grasos de nfmero par de &tomos de carbono.
De lo anterior se desprende que un &cido graso par puede producir tanta

energia (ATP) como:

(# de carbono - 2) (3) + (# de carbonos) {12) - 2

que para e! estearato (CIS) serfa:

146  ATP

{18-2) (5) + 18 (12} - 2

2 2

Las dos 'uni’dades) gue se restan al final de la ecuacidn corresponden a

i { . .
los dos ATP que se gastan' para activar el &cido graso, el nfimero 12
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LOS LIPIDOS Y SU METABOLISMO
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corresponde a los ATP que libera cada Acetil-CoA al ser oxidados

completamente en el ciclo de Krebs.

Cuando los &cidos grasos son de nimero impar de carbonos, ademéas de
Acetil-CoA la oxidacién produce propionil-CoA, el cual es carboxilado
a metil-malonil-CoA y luego transformados a succinil-CoA, en presencia

de biotina y cianocabalamina (BIZ)'

El acetato, butirato y cuerpos cet&nicos absorbidos en el rumiante, también
estdn disponibles para su metabolismo inmediato, el acetatoc se oxida por
el ciclo del ATC y rinde 10 ATP por mol, mientras que el butirato lo
hace por medio de CoA, rindiendo 25 ATP por mol.

2.3.3.2 Lipogénesis.

Al reaccionar, deshidratindose, tres moles de &cidos grasos con glicerol,
se produce grasa (triglicéridos), que es la forma como se depositan los

lipidos en el tejido adiposo.
Glicerol + 3 &cido graso —— triglicéridos + 3H20

Tanto el glicerol como los &cidos grasos deben ser activados por el ATP

antes de incorporarse a los acilgliceroles.

El glicerol es activado a glicerol-3-fosfato por la enzima glicerocinasa,
pero esta enzima tiene baja actividad en el tejido adiposo (y en el misculo),
por lo cual la mayorfa de glicerot-3-fosfato (glicerol activado) debe derivar-
se de un intermediario del sistema glicolitico, el fosfato dehidroxiacetona,
por reducciébn con NADH, formando glicerol-3-fosfato en presencia de

glicerol-3-fosfato deshidrogenasa,

La sintesis de &cidos grasos, se lleva a cabo en el tejido adiposo, higado

y glandula mamaria y es de dos tipos: a) la de novo que se realiza fuera
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de la mitocondria para los &cidos grasos de 16 &atomos de carbono
(palmitico) y b) la denominada de elongacién que e€s intramitocondrial
y sintetiza los de mayor tamafio. Este procesoc consiste en el reverso
de la B-oxidaci6bn, o sea la adicion de 2 carbonos a la vez provenientes
de ia acetil CoA, con gasto de NADPH.

Los Acidos grasos formados en el proceso de lipogénesis se van incorporando
uno a uno al glicerol, hasta constituir el triglicérido respectivo, el cual
pasa a formar parte del tejido adiposo como grasa subcutnea (50%), grasa
perirenal, membranas intestinales, grasa muscular y en cualquier otra parte

del cuerpo.

Shimada, indica que es necesario diferenciar entre el proceso descrito
para la sintesis de fcidos grasos y la resintesis de triglicéridos posterior
a la absorci6bn de los lipidos desde la mucosa intestinal, pues dicha resin-
tesis ocurre a partir de la acilacién directa de monoglicéridos por lo cual
no pasa por la formacién de Acido fosfatidico, utilizando de preferencia

Gcidos grasos de 16 y 18 carbonos.

2.4 METABOLISMO DE PROTEINAS

A diferencia de los CHO y lipidos que tienen vias comunes para el
desarrollo de su metabolismo cada uno de los aminofcidos, componentes
primarios de las protefnas, tiene rutas separadas para su degradacién ¥y
sintesis, circunstancia que hace su estudio muy complicado. El metabolismo
de las proteinas es fundamentalmente el metabolismo de los AA, puesto
que la reacci6n mas importante de estos en la célula viva es su condensa-
ci6bn covalente entre si para formar el esqueleto polipéptido de las
protefnas. Por esta raz6n el estudio de la nutricién protéica se orienta

hacia los amincfcidos.
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Las proteinas representan el 18% del peso somético y son las principales
constituyentes de los tejidos blandos del cuerpo. Estdn compuestas por
carbono, hidr6geno, oxigeno y nitr6geno, este Gltimo es una proporcién
constante, cercana al 16%. Ademé&s algunas contienen azufre, f{6sforo
y hierro. Se forman por la union de amino4cidos, los cuales se clasifican
en esenciales y no esenciales. Los aminoicidos esenciales son agquellos
que no pueden ser sintetizados por el organismo; los no esenciales pueden
ser sintetizados a partir de otros AA o de los aminoicidos contenidos
en la dieta, No obstante, la importancia metabflica de estos compuestos

es independiente de la condicién de esencial o no esencial.

La proteina de la dieta (exogena) es absorbida como AA en el intestino
y transportada al higado y otros tejidos para su metabolismo, pudiendo
ser; a) utilizada, junto con la proveniente de fuentes end6genas {prote6li-
sis de tejidos y sustancias protéicas del mismo animal), en la sintesis de
proteinas corporales, enzimas, hormonas, porfirinas, purinas, pirimidinas

y algunas vitaminas, y b} catalizada para la produccién de energla,

2.4.1 Catabolismo,

El catabolismo de AA tiene lugar principalmente en higado, rinén; el
masculo esquelético no participa en este proceso. Después de cubrir las
necesidades de biosintesis protéica, quedan sobrepasantes de AA, estos
no son almacenados ni excretados como tales, sino que sufren desdobla-
mientos, los cuales pueden ser de dos tipos: a) descarboxilaci6n o pérdida
del grupo carboxilo, con la formacién de CO2 y aminas primarias y b)

pérdida del grupo amino por transaminacién o por desaminacién.

2.4.1.1 Descarboxilacién.

La descarboxilacibn o eliminacién del grupo £-COOH por accién de
descarboxilasas, tiene una ocurrencia limitada en los mamiferos, pero

algunas de las reacciones que se presentan son de mucha importancia como
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la descarboxilacién de 5-hidroxitriptofanc, con produccion de 5 hidroxitrip-
tamina (serotonina), la produccién de histamina a partir de histidina en

los procesos alérgicos.

2.4,1.2 Transaminacion.

La transaminacidn tiene lugar en el citoplasma y mitocondria de la mayoria
de células corporales; e€s un proceso enzimatico de interconversion
aminoAcido-cetoacido, mediante el cual un AA pierde su grupo f£-amino,
para ser transferido al carbono £ de un cetoicido, Esta reaccion requiere
indispensablemente de fosfato de piridoxal, sintetizada a partir de la
vitamina B6. El cetoécido que reacciona casi siempre en la transaminacién
es el £-cetoglutfrico, lo cual indica que al degradarse los AA se forma
fcido glutdmico, que sirve como donador de compuestos nitrogenados de
excrecibn. Los AA que se degradan en esta forma son alanina, arginina,
asparagina, Aacido aspartico, cisteina, fenilalanina, isoleucina, leucina,
tirosina, triptofano y valina, Mediante la transaminacién los AA pueden

ser liberados de su grupo NH3.

2.4.1,3 Desaminacidn.

La desaminacion, definida por Shimada como una reaccibn enzimatica que
resulta en la pérdida o separacidn del grupo amino del AA, es una ruta
secundaria para la conversidn de L-aminofcidos en los correspondientes
£-cetoficidos y puede ser oxidativa y no oxidativa. Se produce en diversos
tejidos especialmente en el hepético y tiene lugar tanto €n el citoplasma
como en la mitocondria, El sustrato mas comn es el glutamato y la
enzima principal es la L-glutamico deshidrogenasa. Mediante este proceso,
el NH, se puede liberar para ser excretado en el ciclo de la urea O para

3
ser utilizado en la transaminacifn.

2,4.2 Sintesis protéica

La sintesis protéica tiene lugar en el citoplasma celular sobre la superficie

de los ribosomas, donde la secuencia de los AA que forman cada proteina
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esta codificada por las bases, un Acido ribonucleico, En esta sintesis las
etapas de descarboxilacién, transaminacidn y desaminacién cumpien un

papel importante,

Maynard, indica que fos AA son derivados de los &cidos grasos de cadena
corta y contienen un grupc bésico aminc (NHZ) y un grupo carboxilo &acido
(COOH). La unién de estos grupos se conoce como unidn peptidica y
el producto resultante es denominado residuo’ de AA. La adici6bn secuencial
de muchos residuos de AA constituye la estructura primaria de la proteina
y es la base para una serie de pasos que culminan en la estructura

cuaternaria final que varfa ampliamente entre proteinas.

Los AA necesarios para la sintesis protéica de las células se toman del
fondo com@n de AA libres existenies en el plasma sanguineo, fondo que
es mantenido por los AA absorbidos del intestino y los provenientes del

metabolismo.

2.4.3 Ciclo del Nitrdgeno.

El resultante del metabolismo de los AA, en lo que respecta al grupo
amino, es la eliminaci6én del nitr6genoc excedente, procesc que se cumple
por mecanismos diferentes en las distintas especies. Asl, los peces excretan
amoniaco libre como producto final del catabolismo del nitrégeno y se
les denomina monotélicos; las aves excretan A&cido Grico y se conocen
como uricotélicos; mientras que los mamifercos eliminan urea y comprenden

los llamados ureotélicos.

La urea se forma a partir del ion amopio y del CO2 (actividados por Mg
y ATP) y del nitr6geno £-amino del aspartato, por la accibén sucesiva de
un grupo especial de enzimas localizadas en el higado, cuyo funcionamiento
combinado constituye el ciclo de la urea. A partir del higado, la urea

pasa al torrente circulatorio y parte va a los rifones donde es excretada,
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En los rumiantes, se elimina urea por la saliva en pequeias cantidades.
Los mamiferos no producen la enzima ureasa, razdn por la cua! no pueden

utilizar la urea como tal.

En el ciclo de la urea participan seis AA, de los cuales uno, el N-acetil-
glutamato, funciona como un activador enzimético méis que como un
intermediario; aspartato y arginina forman parte de las proteinas, mientras
que los tres restantes, ornitina, arginina y argininsuccinato, Do Son constitu-
yentes protéicos y tiene como funcién metabdlica principal la sintesis
de urea, siendo un proceso parcialmente ciclico; la formacién de urea
permite la recuperacion de orhitina, citrulina, argininsuccinato y arginina

durante el mismo, pero el amoniaco, CO2 y aspartato si son consumidos.

E! proceso estd compuesto de cinco reacciones (Figura 6), cada una
catalizada por una enzima diferente. a) En la primera sintetiza cabamil-
fosfato a partir de amonio,CO2 y fosfato, en presencia de carbamilfosfatasa,
enzima que se encuentra en la mitocondria de la célula renal de los
ureotélicos. b) La segunda reaccién es la sintesis de citrulina a partir
de carbomilfosfato, catalizada por la enzima L-ornitincarbamilasa, presente
en la mitocondria hep&tica. ¢} Luego se sintetiza argininsuccinato pof
la uni6n de aspartato y citrulina en presencia de argininsuccinato-sintetasa.
d) La siguiente reaccibn es el desdoblamiento reversible de argininsuccinato
en arginina y fumarato por la accién de argininsuccinasa. e) Finalmente
se produce el desdoblamiento de la arginina en ornitina y urea debido
a la accién de la arginasa, presente en el tejido hepético de los ureotélicos,
la cual hidroliza el grupo guanidinico de la arginina. La urea es eliminada
por via renal y la ornitina entra como substrato a la segunda reacciom,

completindose el ciclo.

Como se deduce, la fuente de nitr6geno para la urea puede ser, tanto
el amoniaco procedente de la degradacién de AA como el grupo amino
del aspartato (reaccion 3). El carbono de la Girea se obtiene a partir
del COZ‘
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Es importante anotar que el proceso es endergbnico con gasto de tres

moléculas de ATP por molécula de Grea producida.
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