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La sintesis de la urea requiere 4 Pi de alta energia. 2 ATP para formar

el carbamoil - P y un ATP para producir argininosuccinato. En la
segunda reaccion el ATP se hidroliza a AMP y PPi, que puede ser
nuevamente hidrolizado para dar 2 Pi.

Se ha calculado que los animales ureotélicos pierden cerca del 15% de
la energia procedente de los aminoacidos en la produccién de urea.

Algunos animales compensan esta perdida (bovinos) por transferencia
de la urea al rumen, donde los microorganismos la utilizan como fuente
de amoniaco para la sintesis de aminoacidos. Este proceso incluso
disminuye el consumo de agua.

La conexion entre ambos ciclos, de la urea y de los &acidos
tricarboxilicos, reducen el coste energético de la sintesis de urea. El
ciclo de la urea conlleva la conversion de oxalacetato en fumarato y la
posterior conversion del fumarato hasta oxalacetato producird un
NADH, que podra generar 3 ATP en la respiracion mitocondrial, lo que
reduce el coste de la sintesis de urea.

El ciclo de la urea comienza en el interior de las mitocondrias de los
hepatocitos.

Mitocondria

1 il
2 ATP + HCO3~ + NH3 —= H;N — C— OPO32~ + 2 ADP + P;

Carbamoil fosfato o::lzw NH>
NH
P |
G (CH3Z)3
i Omitina 2 Hé_NH3+
3
Citrulina | ___
(CH2)3 [elele]
H—C— NH3* o CcoOO~
coo~ Citrulina cH,
Omitina CICLO ATP HE —NH3+
3 |
1l UREA coo-
HaN — C— NH AMP + PP;
Urea . Aspartato
CO0™
H20 - | +
Argino- CH> NH>
. Arginina succinato ;¢ n—c”
Hz2N_  NH> i H I
\:I:/ a coo- NH
I?IH (CH32)3
cCOoOo~ _ +
(fH2'= 3 Citosol RN
HC -
H—C—NH3+ i Ccoo



El primer grupo amino que ingresa al ciclo proviene del amoniaco libre
intramitocondrial. El amoniaco producido en las mitocondrias, se utiliza
junto con el bicarbonato (producto de la respiracién celular), para
producir carbamoil-fosfato. Reaccion dependiente de ATP y catalizada
por la carbamoil-fosfato-sintetasa |. Enzima alostérica y modulada (+)
por el N-acetilglutamato.

El carbamoil-fosfato cede su grupo carbamoilo a la ornitina, para
formar citrulina y liberar Pi. Reaccion catalizada por
la ornitina transcarbamoilasa. La citrulina se libera al citoplasma.

El segundo grupo amino procedente del aspartato (producido en la
mitocondria por transaminacion y posteriormente exportado al citosol)
se condensa con la citrulina para formar argininosuccinato. Reaccion
catalizada por la argininosuccinato sintetasa citoplasmatica. Enzima
que necesita ATP y produce como intermediario de la reaccion citrulil-
AMP.

El argininosuccinato se hidroliza por la arginino succinato liasa, para
formar arginina libre y fumarato.

El fumarato ingresa en el ciclo de Krebs y la arginina libre se hidroliza
en el citoplasma, por la arginasa citoplasmatica para formar urea y
ornitina.

La ornitina puede ser transportada a la mitocondria para iniciar otra
vuelta del ciclo de la urea.

En resumen, el ciclo de la urea consta de dos reacciones
mitocondriales y cuatro citoplasmaticas

ENERGETICA DEL CICLO

El ciclo de la urea retne dos grupos amino y un bicarbonato, para
formar una molécula de urea






