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El Ciclo de Krebs: El Corazon del Metabolismo Celular

Introduccioén

El ciclo de Krebs, también conocido como ciclo del acido citrico o ciclo de los
acidos tricarboxilicos (TCA, por sus siglas en inglés), es una de las rutas
metabdlicas mas importantes en las células vivas. Descubierto por Hans Krebs en
1937, este ciclo es crucial para la produccién de energia en los organismos
aerobicos. A través de una serie de reacciones quimicas, convierte moléculas
derivadas de carbohidratos, grasas y proteinas en energia util en forma de
trifosfato de adenosina (ATP), ademas de generar precursores metabdlicos
esenciales para otras rutas biosintéticas. Este ensayo explora las caracteristicas,

funciones, importancia y regulacioén del ciclo de Krebs en el metabolismo celular.

Desarrollo

1. Descripcion del Ciclo de Krebs

El ciclo de Krebs es una secuencia ciclica de reacciones quimicas que ocurre en
la matriz mitocondrial en células eucariotas y en el citoplasma de las procariotas.
Comienza con la condensacion del acetil-CoA, un compuesto de dos carbonos,
con el oxaloacetato, un acido de cuatro carbonos, para formar citrato, una
molécula de seis carbonos. Posteriormente, el citrato sufre una serie de
reacciones que liberan didxido de carbono (CO,) y generan coenzimas reducidas
como el NADH y el FADH,. Estas coenzimas transportan electrones a la cadena

de transporte electronico, donde se produce la mayor parte del ATP.

El ciclo consta de ocho etapas principales:

Condensacion de acetil-CoA y oxaloacetato: Formacion de citrato.
Isomerizacién de citrato: Conversion de citrato en isocitrato.
Descarboxilaciéon oxidativa del isocitrato: Formacién de a-cetoglutarato y
liberacion de CO,.

® Descarboxilacion oxidativa del a-cetoglutarato: Formacion de succinil-CoA vy
liberacion de CO..

® Conversion de succinil-CoA en succinato: Generacion de GTP o ATP.



® Oxidacion de succinato a fumarato: Reduccién del FAD a FADH.,.
® Hidratacion de fumarato a malato.

® Oxidacion de malato a oxaloacetato: Reducciéon del NAD* a NADH.

2. Funciones del Ciclo de Krebs

El ciclo de Krebs desempeiia multiples funciones vitales en el metabolismo

celular:

® Produccion de energia: Genera NADH y FADH,, que suministran electrones a
la cadena de transporte electronico, produciendo ATP por fosforilacion
oxidativa.

® |Intermediarios metabdlicos: Proporciona compuestos intermediarios para la
biosintesis de aminoacidos, nucledtidos y lipidos.

® Regulacion del metabolismo: El ciclo esta regulado por la disponibilidad de

sustratos y la retroalimentacion de productos como el ATP y el NADH.
3. Regulacion del Ciclo de Krebs

La actividad del ciclo de Krebs esta finamente regulada para adaptarse a las

necesidades energéticas de la célula. Los principales puntos de control son:

Citrato sintasa: Inhibida por altos niveles de ATP, NADH y citrato.
Isocitrato deshidrogenasa: Activada por ADP y Ca* e inhibida por ATP y
NADH.

® a-Cetoglutarato deshidrogenasa: Inhibida por NADH y succinil-CoA y activada
por Ca* .

® Ademas, la regulacion hormonal, a través de insulina y glucagdn, también

influye indirectamente en el ciclo al controlar la disponibilidad de acetil-CoA.

Importancia Clinica del Ciclo de Krebs

Alteraciones en el ciclo de Krebs estan relacionadas con diversas patologias,
incluyendo cancer, enfermedades metabdlicas y trastornos neurodegenerativos.
Las células cancerosas, por ejemplo, a menudo alteran su metabolismo
energético para favorecer la proliferacion rapida, lo que implica una regulacion

disfuncional del ciclo de Krebs. Ademas, deficiencias en enzimas especificas del



ciclo pueden provocar acumulacién de metabolitos téxicos, contribuyendo al

desarrollo de enfermedades mitocondriales.

Conclusion

El ciclo de Krebs es una ruta central en el metabolismo celular que no solo
suministra energia en forma de ATP, sino que también genera intermediarios
esenciales para la biosintesis y regula el equilibrio energético de la célula. Su
regulacion precisa es fundamental para mantener la homeostasis celular, y su
estudio ha permitido entender mejor las bases bioquimicas de muchas
enfermedades. A medida que avanza la investigacion, es probable que el ciclo de
Krebs continie siendo un foco clave para el desarrollo de terapias dirigidas a

trastornos metabdlicos y energéticos.
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