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Un equipo multicéntrico
espanol reformula Ia funcion
imperante de la mitocondria

Coordinado por José en Science una expli-
A.Enriquez, del Cen- cacién sobre el funcio-
tro Nacional deInves- mnamiento de la mito-
tigaciones Cardiovas- condria celular que
culares,un grupomul- cambia el actual con-
ticéntrico publica hoy cepto bioquimico. P. 9
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Un equipo de investigado-
res espafioles coordinado
por José Antonio Enriquez,
del Centro Nacional de In-
vestigaciones Cardiovascu-
lares (CNIC), publica hoy en
Science un hallazgo que
modificara los manuales de
bioquimica, pues supone
una reformulacién del fun-
cionamiento de la mitocon-
dria. El hallazgo confirma
una propuesta realizada en
2008 por los mismos inves-
tigadores consecuencia de
observaciones que no po-
dian ser explicadas por el
modelo que hasta entonces
describia el funcionamien-
to mitocondrial.

"Entender cémo ocurre la
generacion de energia en las
células es fundamental
para comprender la viday,
durante gran parte del siglo
pasado, fue objeto de estu-
dio de la bioquimica. A fina-
les de la década de 1970y
principios de la de 1980 se
considerd que el misterio de
c6mo la mitocondria reali-
zaba esta tarea estaba re-
suelto y en la de 1990 se ob-
tuvo un increible detalle de
las estructuras moleculares
que lo realizaban. Se con-

—————

José Antonio Enriquez.

Del estudio se
desprende que una de
las estirpes de raton
mas empleadas en
estudios genéticos
tiene una alteracion
molecular que
cuestionaria los datos

sideraba el proceso mejor
conocido y entendido de los
que sucedian en la célula",
explica Enriquez, investiga-
dor principal del estudio
publicado en Science.

Sin embargo, se constato
que la formidable acumula-
cién de conocimiento sobre
este proceso resultaba insu-

ficiente para entender las
manifestaciones y sintomas
de las enfermedades mito-
condriales, ni tampoco ha
permitido desarrollar trata-
mientos. Esta realidad puso
de manifiesto dos aspectos
fundamentales; por un lado,
que el conocimiento de la
funcién mitocondrial era
mucho menor de lo que se
creia y, por otro, que los mo-
delos desarrollados para
explicarla eran muy incom-
pletos. Por esa razén, en los
ultimos diez afios se han
acumulado estudios para
entender mejor el proceso.
El trabajo supone que el
modelo formulado en 2008
por este grupo es correcto.
"Se redefine uno de los pro-
cesos fundamentales para
lavida en todas las células".

MOLECULA UNIVERSAL
Laruptura de las moléculas
de alimento se almacena en
la célula en forma de elec-
trones de alta energia, pero
en dos tipos de molécula:
N o F, cuya proporcion varia
segun el tipo de alimento.
Esas moléculas no pueden
liberar energia de forma fa-
cil y universal. Es ahi donde
entra en juego la mitocon-
dria que, a través de los
complejos I, II, ITI, IVy V,

convierte la energia en la
molécula utilizable univer-
salmente el ATP.

Hasta hace muy poco se
aceptaba que los comple-
jos nadaban libres en la
membrana interna de la mi-
tocondria y no interacciona-
ban entre si, algo que se ha
demostrado incorrecto en el
trabajo del CNIC. "Los cinco
complejos no se mueven
siempre de forma indepen-
diente en la membrana. Por
el contrario, se asocian fi-
sicamente en combinacio-
nes distintas denominadas
supercomplejos respirato-
rios (SCI). Nuestro trabajo
explica las consecuencias
funcionales de esas interac-
ciénes". Estas asociaciones
son dindmicas y se modifi-
can para optimizar la ex-
traccion de energia de las
moléculas F y N dependien-
do de su abundancia, es de-
cir, de los alimentos consu-
midos.

Ademas, el estudio reve-
la que una de las estirpes de
raton mas usadas en estu-
dios genéticos tiene el me-
canismo de generacion de
supercomplejos respirato-
rios dafiado, lo que cuestio-
na cémo interpretary tras-
ladar alos humanos las ob-
servaciones en ese modelo.




