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Muy buenos dias, mi nombre es Marisa Sosa Dansey. Soy profesora de la catedra de
Medicina Hombre y Sociedad. El tema que vamos a desarrollar hoy es estructura de la
mitocondria, y el objetivo de esta clase es describir detalladamente la estructura mitocondrial,
para poder comprender las multiples funciones metabdlicas que se llevan a cabo en ella 'y la
importancia que tiene este organelo en todas las actividades celulares y del resto del
organismo. Oxidacién bioldgica: las oxidaciones bioldgicas son los procesos en que se
descompone la materia organica mediante el aporte de oxigeno, esto significa que si se unen
hidrégeno y oxigeno, se forma una molécula de agua. Se define la oxidacion biolégica como
la pérdida de electrones. Desde el punto de vista quimico, un elemento 0 compuesto que se
une con el oxigeno, la generacion de energia se lleva a cabo en el interior de la célula, esto
significa que la célula realiza respiracion celular y tiene tres etapas que se pueden identificar
y describir claramente: el proceso de glucdlisis que se lleva a

cabo en el citosol, es la primera etapa de la respiracion celular, y las siguientes etapas que se
llevan a cabo a nivel mitocondrial son el ciclo de Krebs y la fosforilacion oxidativa. Estas dos
ultimas se llevan a cabo en la mitocondria, que, como les decia en los objetivos iniciales, es
una estructura muy compleja y esa complejidad esté intimamente relacionada con todas las
funciones metabdlicas que se llevan a cabo en ella. Las mitocondrias son abundantes en las
células eucariotas, tanto animales como vegetales; la ubicacion de estas

estructuras tan particulares es mas cercana a la membrana plasmatica y levemente lejana al
nucleo celular. El tamafio de las mitocondrias es variable de 0,5 a una micra, y en la
fotografia tomada con microscopio electronico de barrido podemos observar la estructura
alargada u ovalada que tienen las mismas, la abundancia esta determinada por el estado
fisiologico de la célula, por la actividad que tienen las mismas, por la edad y también por la
etapa del ciclo celular en que se encuentre en ese momento. Las mitocondrias son estructuras
que no

se mantienen inmaviles en la célula, sino que tienen movilidad y motilidad. La movilidad esta
mediada por fibras de microtibulos cuando la distancia que tienen que recorrer es algo larga
0 bien, por los filamentos de actina cuando el desplazamiento es méas corto refiriendonos a la
motilidad, esto significa que no son estructuras rigidas, sino que se pueden comparar y volver
a tomar su posicién original volviendo a lo que nos referiamos, recién respecto a la
biogénesis mitocondrial, que es una adaptacion de la mitocondria a un estimulo contractil. El
aumento en la cantidad y los cambios de su composicion se dan en la etapa G1. En esta etapa
del ciclo celular la mitocondria puede dividirse a través de un proceso denominado
GEMACION, similar al que se realiza en las bacterias ,y dar mitocondrias més pequefias, que
luego de la sintesis de todos los componentes organicos de la misma, va a aumentar su
tamafo hasta tomar el tamafio que referiamos recién de 0,5 a una micra.

Vamos a describir ahora la estructura mitocondrial comenzando por la membrana
mitocondrial externa. Acé visualizamos una fotografia electrénica de la mitocondria donde
podemos distinguir perfectamente la estructura trilaminar con un 60% de proteinas y un 40%
de lipidos, es sumamente permeable, esta permeabilidad esta dada por las proteinas porinas,



transportadoras ,no glucosilada que tienen dos subunidades. Estas proteinas porinas
comprenden canales anionicos dependientes del voltaje, quiere decir que permiten pasar de
manera pasiva a una serie de compuestos que se encuentran en el citosol. En la membrana
mitocondrial externa, también encontramos proteinas receptoras como trasloscasas de
membrana denominadas Thom, con variedades 37, 70, 20, 22, y 5 cuya funcion es
direccionar las proteinas citosélicas, como por ejemplo el ADN y la polimerasa; los
elementos de traslocacion, como son las Thom 40, las Thom 5, 6 y 7 también son otras
estructuras importantes en la membrana mitocondrial externa y los complejos de importacion
del colesterol,

junto con la proteina bcl2 y otras proteinas de union. En la imagen que podemos ver las
proteinas transportadoras mencionadas hace un momento, que son las proteinas porinas. Aqui
en detalle podemos ver las proteinas mencionadas en la membrana externa como son las
Thom 70, 37, 20, 22 y 40. La funcién de estas proteinas es muy importante, porgque son, no
solo las proteinas receptoras del citosol, sino que son proteinas que forman un canal para que
la proteina la atraviese y durante ese proceso de traslocacion la actividad enzimatica no
genere ninguna

influencia y que pueda dafiarla durante ese proceso.

Yendo a la membrana mitocondrial interna, fijense que aca podemos visualizar la membrana
externa y la membrana interna que es la que vamos a describir ahora. Existen proteinas
receptoras denominadas TIM. Estas proteinas intervienen activamente en la importacion
hacia la matriz. En el interior de las mitocondrias a nivel matriz se encuentran proteinas
chaperonas cooperantes, quiere decir que una vez que las proteinas inician su proceso detras
locacion desde el citosol hacia la

matriz mitocondrial, intervienen tanto las proteinas Thom como las proteinas TIM generando
un canal de tal manera que en ese proceso detras locacion las proteinas no se vean dafiadas
por agentes enzimaticos o tengan plegamientos prematuros que las venas desnaturalicen. Una
vez descrita la membrana externa y la membrana interna nos detenemos en el espacio
intermembranoso, en esta fotografia podemos visualizar la membrana externa y la membrana
interna a la que luego vamos a regresar. Este espacio intermembranoso tiene un

espesor aproximado de 6 a 8 nandmetros, tiene una composicion hidroeléctrica similar al
citossol, esto se ve explicado por lo que veiamos hace un momento por la presencia de
porinas, que son canales transportadores de aniones y que generan la posibilidad de que
ingresen solamente a través del gradiente o sea por un mecanismo de transporte pasivo todos
aquellos componentes citosolicos al espacio de inter membrana. Esta composicién
hidroeléctrica similar al citosol estd dada por aguas y electrolitos, por protones implicados en
la fosforilacion de la ATP, por caspasas de tipo 2 y 3, como lo son el citocromo ¢, que son los
liberadores de factores apopt6ticos, 0 sea que van a intervenir en el proceso de muerte celular
programada. La carnitina es otra de las enzimas que se encuentran en el espacio intervendran
ah y es una molécula implicada en el transporte de acidos grasos desde el citosol hacia la
matriz mitocondrial. La membrana interna, que hace un momento la describiamos
estructuralmente, ademas de todos sus compuestos tiene una caracteristica particular la
formacidn de crestas, 0 sea que se encuentra replegada y estas crestas mitocondriales pueden
tener un aspecto lamelar o tubular. A diferencia de la membrana externa, esta membrana



interna es impermeable y tiene un 80% de proteinas y un 20% de lipidos. Aca visualizamos
las crestas mitocondriales con este aspecto tan particular lamelar o tubular. Las proteinas
fundamentales que componen la membrana interna son las contra transportadoras especificas,
las anti portadoras, que tienen como

funcion mover el ATP y el ADP, las enzimas que intervienen en la beta oxidacion de &cidos
grasos, el complejo de importacion TIM, que lo veiamos hace un momento en detalle,
fosfolipidos como por ejemplo cardiolipinas, que son los que permiten que los lipidos
citosolicos ingresen a la matriz para que se produzca el proceso de beta oxidacion.
Continuando con la membrana interna se encuentran las proteinas de la cadena transportadora
de electrones como el complejo | nahd deshidrogenasa, el complejo 11 succinato
dedeshidrogenasa, el complejo

IlIcitocromo bc 1 y el complejo I111 citocromo ¢ oxidasa, La membrana interna, como podran
visualizar tiene una gran complejidad y también se encuentra presente un transportador
protonico que es una proteina de saco plante natural de la fosforilacion oxidativa,
denominada termogénico. Tambiéen encontramos lanzaderas mitocondriales cuya funcion
puede ser remitir los electrones y protones directamente hacia la cadena transportadora o bien
hacia la matriz mitocondrial. La lanzadera glicerol 3 fosfato permite la transferencia de pares
de electrones

y protones, como podemos ver en esta imagen y la lanzadera malato-aspartato permite la
transferencia de pares de electrones y protones hacia la matriz mitocondrial, como podemos
ver en esta imagen. La membrana interna también posee una subunidad conformada por una
porcion f0 embebida en la capa bllipidica y una subunidad f1 que contiene el centro de
catalisis para la sintesis del AP. La cadena transportadora de electrones es una serie de
mecanismos de electrones

gue se encuentran en la membrana interna mitocondrial, que mediante reacciones
bioguimicas producen trifosfato de adenosina que es el compuesto energético que utilizan los
seres vivos. Otra fotografia electronica de la mitocondria, que nos va a permitir ubicarnos en
la matriz mitocondrial. La matriz mitocondrial es el espacio interno hacia el interior entonces
de estas estructuras de la membrana mitocondrial interna replegada. En su interior
encontramos enzimas responsables de la oxidacion de &cidos grasos, de aminoacidos, de
acido piravico y en ese en ese lugar también se lleva a cabo el ciclo de Krebs. En la matriz
encontramos un ADN circular que tiene 16 mil 595 pares de genes y aca podemos
visualizarlo en una fotografia electronica. EI ADN mitocondrial cuenta con un dnico origen
de replicacion, a diferencia del ADN nuclear y se han contabilizado hasta ahora esta cantidad
de genes mencionados. Esta es una fotografia de inmunofluorescencia, donde se puede
visualizar claramente la molécula de ADN. En el interior de la matriz también

encontramos enzimas implicadas en la replicacion, transcripcion y traduccion del ADN
mitocondrial, granulos densos e irregulares de calcio y magnesio, 13 moléculas de ARN
mensajero, 2 de ARN ribosomal y 22 de ARN de transferencia, también podemos distinguir
mitoribosomas o ribosomas mitocondriales juntos a los ARN de transferencia y mensajero
que forman parte del propio aparato de sintesis protéica que poseen las mitocondrias, quiere
decir que estan implicados en la sintesis de un nimero pequefio pero importante de proteinas
mitocondriales. Ya podemos ver una ARN. En sintesis la principal funcion de las



mitocondrias es la oxidacion de metabolitos y la obtencion de ATP, mediante la fosforilacion
oxidativa que es dependiente de la cadena transportadora de electrones. Haciendo un poco de
historia, estos organelos fueron descritos inicialmente por Walter Fleming en 1876, por
supuesto que en aquellas en aquellos tiempos se desconocia la funcién y la relevancia de
estas organelas. Posteriormente, muchos afios después, en 1963 los hermanos Nash
continuaron con la descripcién de la mitocondria y fueron los que aventuraron la presencia de
una molécula de ADN en el interior de la matriz, y en 1953 Wartburg continué con sus
aportes al estudio detallado, no sélo estructural, sino ya funcional de esta organela.

Como se explica la complejidad estructural y funcional que tiene la mitocondria en esta
fotografia, reconocemos al Lynn Margulis, que en el afio 1967 postulo la teoria de los
endosimbiontes, que afirma que las mitocondrias, en los periodos iniciales del proceso
evolutivo habrian sido organelos u organismos independientes que vivian de manera
autobnoma por determinadas condiciones ambientales. Estos organelos se introdujeron en el
interior de algunas células que se encontraban cercanas a ellos y de esa manera formaron
parte de ese drgano, quiere decir que esto explicaria el porqué la mitocondria tiene tal
complejidad estructural como lo deciamos recién y posee un ADN caracteristico. para
finalizar, siempre recomendamos una serie de bibliografia. Lo importante es que a ustedes les
quede claro como es la mitocondria en cuanto a su estructura y a su funcionalidad.

Muchas gracias,

El sistema interno de membranas de la célula eucariota, denominado reticulo endoplasmatico
y la envoltura nuclear, pueden haber evolucionado a partir de invaginaciones de la membrana
plasmatica en una célula procariota ancestral. Tales invaginaciones son comunes en las
células procariotas actuales. La teoria de la endosimbiosis propone que una etapa critica en la
evolucidn de las células eucariotas implico relaciones endosimbio6ticas con organismos
procariontes. Los microorganismos que viven dentro de otras células y que

desempefian funciones especificas para sus hospedadores se denominan endosimbiontes. De
acuerdo con la teoria, una bacteria productora de energia podria haber sido englobada por una
célula primitiva mas grande y se quedo a residir en su interior. Esta bacteria habria
solucionado para dar lugar a lo que hoy conocemos como mitocondria. Las bacterias
fotosintéticas utilizan pigmentos fotosintéticos incrustados en repliegues internos de sus
membranas para obtener energia a partir de la luz solar. Estas bacterias pudieron haber
llegado a vivir en el



interior de primitivas células eucariotas, con el tiempo habrian evolucionado para dar lugar a
los cloroplastos. Diversos hechos experimentales apoyan la hipétesis endosimbionte, veamos
algunos ejemplos:

1- Mitocondrias y cloroplastos tienen su propio DNA circular, similar al DNA de las
bacterias.

2- Tanto mitocondrias como cloroplastos, estan rodeados por dos membranas la membrana
interna, probablemente evoluciond a partir de la membrana plasmatica de la célula procariota
englobada, mientras que la membrana externa probablemente derivo de la

membrana plasmatica de la célula hospedadora.

3- Las mitocondrias tienen aproximadamente el mismo tamafio que las bacterias.

4- Las mitocondrias parecen haber derivado de las bacterias purpura, mientras que los
cloroplastos parecen haber derivado de bacterias fotosintéticas.



