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RESUMEN

La creencia general que el gjercicio causa la produccion de acido lactico, el cual contribuye a la acidosis, es errénea. En la
ruptura de una molécula de glucosa, 2 moléculas de piruvato, y tres reacciones quimicas liberan un total de cuatro
protones, y una reacciéon consume dos protones. La conversion de dos piruvatos a 2 lactatos por la enzima lactato
dehidrogenasa (LDH), también consume 2 protones. Asi, la produccion de lactato retarda, en vez de contribuir a la
acidosis. La liberacion de protones también ocurre durante la hidrdlisis del ATP. En la transicion a un ejercicio a alta
intensidad, la velocidad de hidrdlisis del ATP, no esta influenciada por el transporte de protones, fosfato inorganico y ADP
dentro de la mitocondria. Consecuentemente, hay una dependencia incremental al aporte de ATP por parte de la glucdlisis.
Bajo estas condiciones, hay una mayor velocidad de liberacién citosélica de protones a partir de la glucdlisis y de la
hidrélisis del ATP, la capacidad amortiguadora celular es eventualmente excedida, y se desarrolla la acidosis. La
produccion de lactato se incrementa debido a la bioenergética favorable de la reaccién de la LDH. La produccion de lactato
es, de este modo, una consecuencia en vez de una causa de las condiciones celulares que causan la acidez. Investigadores,
médicos, y entrenadores deportivos, necesitan reconocer las verdaderas causas de la acidosis, para que puedan ser
desarrolladas propuestas mas validas, para disminuir los efectos perjudiciales de la misma, sobre sus poblaciones de
sujetos/pacientes/clientes.
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INTRODUCCION

El método cientifico envuelve criterios rigurosos para la evaluacion del conocimiento, pero el método no es perfecto. Los
hallazgos de las investigaciones y sus interpretaciones, pueden ser llevados prematuramente al estado de verdad. Algunas
de estas “verdades”, pueden convertirse en un componente principal de una base de conocimientos. Y asi ser llamados
principios. Consecuentemente, una continua re-evaluacion de los contenidos de cualquier disciplina académica es esencial
para asegurar que el conocimiento y la practica estén basados en hechos.

En afios recientes, yo he cuestionado un principio que ha sido aceptado por un amplio rango de entidades académicas, de
investigacion y profesionales; el mismo afirma que la concentraciéon aumentada de protones libres dentro de un musculo
esquelético en contraccion, es causada por la produccion incrementada de &cido lactico. Uno solo tiene que leer cualquier
libro de texto de fisiologia del ejercicio o de bioquimica pura, para ser informado que, cuando el “acido piravico” es
convertido en “acido lactico”, el pk del “acido lactico” resulta en una inmediata y casi completa disociacion del protén del



carboxilo del grupo funcional acido. Esta interpretacion resulta en la creencia 1dgica que el resultado neto in vivo, es la
produccidén de iones lactato y la liberacién de un protdn. Una ecuaciéon quimica general usada para apoyar esta explicacion
es la siguiente:

Acido piravico + NADH + H'~ acido lactico + NAD" - lactato’ Na* + NAD" + H*

Esta ecuacion esta tipicamente desarrollada para ilustrar la amortiguaciéon de un protén del lactato, por parte del
bicarbonato, resultando en la produccién no-metabdlica de diéxido de carbono (Brooks et al., 2000).

lactato H + Na* - Na*-lactato + H*
H' + HCO,- » H,CO,o H,0 + CO,

La fisiologia es entonces desplegada para proveer una asociacion causa-efecto entre la producciéon de lactato, el desarrollo
de la acidosis, los H* libres afiadidos y la estimulacién de la ventilacién por el CO,, y el alineamiento temporal del lactato y
los umbrales ventilatorios.

Las interpretaciones fisioldgicas y bioquimicas anteriores, de una acidosis dependiente del lactato durante el ejercicio,
estan tan inculcadas, que cientos de articulos cientificos se publican cada afo, refiriéndose a estas interpretaciones,
directa o indirectamente. El error del principio de la “acidosis lactica” en bioquimica y en fisiologia radica en que el
mismo, no esta basado en hechos. La acidosis se origina en un sitio destinto de la reaccion de la lactato dehidrogenasa
(LDH).

La Bioquimica de la Acidosis Metabolica

Antes de comenzar con mi explicacion bioquimica del desarrollo de la acidosis durante el gjercicio, debo destacar que los
conceptos y explicaciones no son nuevos. El crédito es otorgado a Gevers (1977), por su publicacién inicial y por su
respuesta (Gevers, 1979) a las criticas (Wilkie, 1979) por sus enfoques alternativos y explicaciones acerca de la acidosis
metabdlica en el musculo cardiaco. Las revisiones y comentarios subsecuentes de la bioquimica de la acidosis metabdlica
han sostenido las opiniones de Gevers. Por ejemplo, Vaghy (1979), presento evidencia de la incorporacion de protones
citosdlicos (iones hidrégeno libres en el citoplasma) dentro de la respiraciéon mitocondrial en el musculo cardiaco, y el
teorizé, que cualquier déficit en la respiracion mitocondrial podria contribuir a la acidosis. Dennos fue co-autor de un
manuscrito con Gevers, 14 afios mas tarde (Dennos et al., 1991), que explico la importancia de la hidrdlisis del ATP, para la
produccion y acumulacion de protones citosdlicos. Similarmente, otros investigadores han cuestionado el concepto de
“acidosis lactica” y han propuesto una combinacion de la glucolisis y la hidrdlisis del ATP, para ser las causas bioquimicas
de la liberaciéon y acumulacién de protones (Busa y Nuccitelli, 1984; Hochachka y Mommsen, 1983; Noakes, 1977; Zilva,
1978).

Han pasado casi 25 afos desde la primera publicacion original de Gevers (1977), y no hay evidencia en libros de texto, del
reconocimiento de que la produccién de lactato no causa la acidosis. El acido lactico como causa de la acidosis, la llamada
“acidosis lactica”, es todavia enseflada en cursos de fisiologia y bioquimica a lo largo de todo el mundo. Investigadores en
prestigiosas revistas cientificas internacionales todavia estan usando terminologia, como “4cido lactico” y “acidosis lactica”
(Ej., Haberg, 1985; Juel, 1996, 1998; Katz y Sahlin, 1988; Stringer et al., 1994). Claramente, un tépico de esta importancia,
en fisiologia basica y aplicada, asi como en medicina clinica, debe estar basado en hechos y no en una teoria no
comprobada. Es largamente requerida una re-evaluacion de la bioquimica de la acidosis metabdlica inducida por el
ejercicio.

Fundamentos de la Fisiologia Acido-Base

Antes de explicar las interpretaciones actuales y propuestas sobre la bioquimica de la acidosis metabdlica, voy a clarificar
la diferencia entre un &cido y una sal 4cida. Un &cido es una molécula que a un ph neutro, va a liberar un protén a la
solucion. Dependiendo del tamafio de la molécula, el protén viene de un tipo de estructura quimica especial en la molécula,
tipicamente llamado grupo funcional. Las grandes moléculas de &cidos pueden tener mas de un grupo funcional acido, tal
como los aminoéacidos. Algunas moléculas acidas son demasiado pequenas para contener grupos funcionales &cidos, pero
son todavia &cidos (Ej., 4cido clorhidrico, HCI; acido perclérico, HCIO,; acido fosférico, H,PO,). La Fig. 1 presenta dos
ejemplos de grupos funcionales 4dcidos dentro del metabolismo celular: los grupos carboxilo y fosforilo. Se ha teorizado,
dentro del principio de la “acidosis lactica”, que el grupo carboxilo cumple el mayor rol en la acidosis metabdlica celular.
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Figura 1: Una ilustracion estructural de los dos grupos funcionales dcidos principales dentro del metabolismo celular. Las estructuras
estdn ilustradas en su forma descargada (no ionizada). El proton liberado a la solucion es mostrado en color rosa (H).

La fuerza de un acido esta relacionada a la tendencia de la molécula a liberar un protén en una solucién, aun cuando la
solucion es ya &cida (ph inferior a 7). Asi, los &cidos fuertes van a liberar un protén hasta que un ph relativamente bajo sea
alcanzado, tiempo en el cual hay un equilibrio dinamico entre los protones que dejan y los que se vuelven a unir al grupo
funcional 4cido de la molécula.

Consecuentemente, para entender mejor el potencial de un acido de liberar protones, es necesario saber a que ph alcanza
la liberacion de protones, el equilibrio dindmico. Este ph es definido como el logaritmo negativo de la constante de
ionizacion, abreviada como pk’.

En equilibrio; HA & H" + A-, donde
K = productos / sustratos = ([H'] [A-]) / [HA]
pK' = -log K = log(1/K)

El pk’, que representa el ph en el cual la mitad de las moléculas &cidas estdn deprotonadas (ionizadas), puede ser
determinado in vitro por titulacién. Como se debe ser capaz de predecir, los acidos fuertes o grupos funcionales acidos
fuertes, tiene un pk’ mucho mas bajo de 7, y los acidos débiles, tienen valores de pk’ cercanos a 7.0. En la Tabla 1 son
presentados los valores de pk’ de una seleccion de &cidos y grupos funcionales acidos.

Grupos Funcionales | pK’
Moléculas Acidas
Acido acético (CHaCOOH) -COCH (carhomlo) 478
Acido carhinico (HaCOs) MA 377
Acido glatdmico ((COOH)CH{NH: CHy CH,COOH) -oCOOH (carhozlo) 2.2
-cadena lateral COOH | 4.3
(carhosxilo)
-otMHz* (atmino) 8.7
Histidina ({COOH)CH(NH;)CH,C{MHCHN)CH) -o.COOH (carbozlo) 1.8
-cadena lateral éi.0
-oMHz* (armino) a2
Sistema Fosfageno
Amonio (NHe?) MA 8.25




Fosfato Inorganico (HzPOy) M 2.15
.82
12.4

Glucalisis

Acido 3-fosfoglicérico (CHy(OH)CHO(PO:)COOH) -COCH (carbozlo) 3432

Acido 2-fosfoglicérico(CH,O(PO:) CH(OH)COOH) -COCH (carhozlo) 3432

Acido fosfoenalpirivico (CHaCO(PO;)COOH) -COOH (carhoslo) 350

Acido pinivico (CH;COCOOH) -CO0H (carbozilo) 250

Reaccion de In LDH

Acido lactico (CH:CHOH)COOH) -COCH (carhozlo) 386

Adaptado de Stryer (1988), Lehninger et al. (1993), Nelson et al. (20000

Tabla 1: Valores de pk’ de dcidos especificos o de sus grupos funcionales. (a 25°C).

Después de que una molécula &cida pierde un protdn, alcanza una carga idnica negativa. Para mantener la neutralidad de
cargas, un cation se une ionicamente a la carga negativa, resultando esto en una sal 4cida.

Debido a la abundancia intracelular y extracelular de sodio (Na*) y potasio (K*), ambos son individualmente cationes
cargados, los acidos deprotonados son predominantemente sales de sodio y potasio. Hay que notar que en la Tabla 1, el pk’
del 4cido lactico es reportado en 3.86. Por lo tanto, la forma principal del “4dcido lactico” en los sistemas fisioldgicos es la
de lactato sédico (La-Na*).

Finalmente, debe ser enfatizado que la produccién de 4cido no es el Unico origen de liberacion de protones dentro de una
célula. Los protones también pueden ser liberados a partir de reacciones quimicas, y voy a demostrar que este origen de
protones es la principal causa de acidosis en los musculos esqueléticos en contraccion. Ademads, Stewart (1983) ha
indicado claramente que el movimiento de iones cargados a través de la membrana celular muscular puede influenciar el
balance 4cido base celular, y este enfoque del entendimiento del balance &cido base ha sido llamado “la fuerte diferencia
iénica”. Investigaciones adicionales sobre “la fuerte diferencia iénica” han demostrado que esta asociada con la
contribucidén a la acumulacion de protones dentro de las células musculares en contraccion, presumiblemente debido al
flujo de potasio desde el musculo durante el ejercicio intenso (Lindinger y Heigenhauser, 1991). En este manuscrito, yo me
focalize en la liberacion y consumo de protones, y no voy a considerar la influencia adicional de la fuerte diferencia iénica
sobre la cinética de los protones pre-existentes.

El Origen de los Protones durante el catabolismo en el Musculo Esquelético

En la seccién que sigue, voy a explicar las reacciones citosdlicas del catabolismo energético. Voy a comenzar con las
reacciones del sistema energético de los fosfatos, y luego las reacciones de la glucodlisis, terminando con la reaccién de la
LDH. Para todas las reacciones que involucran, ya sea el consumo o la liberacion de protones, proporciono estructuras
para ilustrar el intercambio de atomos, electrones y protones. Estas ecuaciones balanceadas atémicamente, no son dadas
en los libros de texto de bioquimica o fisiologia del ejercicio, lo que puede explicar, porque la bioquimica de la acidosis
metabolica es tan pobremente entendida!

Sistema Energético Fosfageno: Reaccion de la Creatin Quinasa

La reaccion de la creatin quinasa (CK) es de vital importancia para la contracciéon del musculo esquelético. Esta reaccion
proporciona el medio mas inmediato para reponer ATP en el citosol. Tradicionalmente, la reaccién ha sido interpretada
para ser aplicable principalmente a las necesidades metabolicas del ejercicio intenso, la transicién a las intensidades en
aumento, o durante condiciones de hipoxia. Sin embargo, la fosfocreatina (CrP) probablemente ayude en la transferencia
de fosfatos terminales en todo el citosol, asi como también desde la mitocondria al citosol. Esta funcion es resumida como
las reacciones de vinculo de la “lanzadera de fosfato de creatina” (Karlsson, 1971; Kent-Braun et al., 1993). La ecuacion
quimica de la reaccion de la CK es la siguiente:

Fosfocreatina + ADP + H'o Creatina + ATP



In vivo, la reaccion de la CK es realmente una reaccion acoplada, que envuelve la ruptura de CrP y la fosforilacion de ADP.
Es incorrecto referirse a esta reaccion in vivo como hidroélisis de la CrP. La hidrdlisis de la CrP puede ocurrir in vitro,
donde es requerida el agua para proveer los 4tomos y electrones necesarios para producir creatina, fosfato inorgénico (Pi),
y un proton.

La reaccion de la CK, es calificada como una reaccion de equilibrio, puesto que in vivo el cambio de energia libre (AG) se
aproxima a cero. Asi, cuando el producto de las moléculas del lado izquierdo de la ecuacion se incrementa en forma
relativa al lado derecho de la ecuacién, como durante el ejercicio de intensidad incremental, la reaccién se convierte en
exergonica en la direccién de la regeneracion del ATP. La reaccion revierte su direccién durante la recuperacion luego del
ejercicio.

Los componentes estructurales de la reaccién de la creatin quinasa estan detallados en la Fig. 2. La reaccion implica la
transferencia de un fosfato desde la CrP al ADP para formar ATP. Durante el ejercicio, la velocidad incrementada de la
reaccion de la CK causa realmente una pequena alcalinizacion del musculo esquelético debido al consumo de un protén
durante la reaccion (Karlsson, 1971; Dennis, 1991; Gevers, 1977). Con el objeto de reformar el amino terminal de la
creatina, es consumido un protén de la solucién durante la reaccién, explicando asi la alcalinizacién. El grupo carboxilo de
la creatina (Cr) esta todavia ionizado a ph fisioldgico (Tabla 1) y no contribuye a la alcalinizacion.

La bioquimica de la reaccion de la CK indica que 1 protén es consumido por cada fosfato transferido desde la CrP al ADP,
formando ATP. Asi, la reaccién de la CK, funciona como un pequefio “consumidor” de protones, con una capacidad
inmediata durante el ejercicio, igual al nimero de moléculas de CrP que transfieren sus fosfatos al ADP.

Sistema Energético Fosfageno: Reaccion de la Adenilato Quinasa

En los ejercicios de intensidad incremental que no se desarrollan en condiciones de estado-estable, no solo aumenta la
actividad de la reaccion de la CK, también se incrementa la segunda reaccion del sistema fosfageno, la reaccion de la
adenilato quinasa (AK) (o mioquinasa). La ecuacion quimica de la reaccion de la AK, es la siguiente:

ADP + ADP ~ ATP + AMP

La produccion de AMP es importante. E1 AMP incrementa la actividad de la fosforilasa, por eso aumenta la glucogendlisis,
asi como estimula la actividad de la fosfofructo quinasa. El resultado de esta estimulacién es una velocidad incrementada
de la formacion de glucosa-6-fosfato para alimentar la glucélisis y una velocidad incrementada del flujo glucolitico. Como
vamos a discutir, este flujo incrementado aumenta, a través de la glucolisis, la liberacién de protones y eventualmente
disminuye el ph celular.
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Figura 2: Ilustracion estructural de la reaccion de la creatin quinasa.

Sistema Energético Fosfageno: Reaccion de la AMP deaminasa



La actividad de la reaccion de la adenilato quinasa es mejor detectada por los incrementos de los adenosinmonofosfatos
(AMP) y los inosinmonofosfatos (IMP) en el musculo. La produccién de IMP resulta de una actividad incrementada de la
reaccion de la AMP deaminasa, la que es activada por la acidosis y produce IMP y amonio (NH,);

AMP + H'o IMP + NH,

La reaccién consume un protén debido a la formacion inicial de NH, (Fig.3). El alto pk’ del amoniaco resulta en la adicién
de un proton.
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Figura 3: Ilustracion estructural de la reaccion de la AMP desaminasa.

La suma de la concentracion incrementada de ADP, a las de AMP e IMP producidas en el musculo (A ADP + AMP + IMP)
justifican la pequefia disminuciéon de ATP experimentada durante el ejercicio intenso hasta la fatiga. Es importante
reconocer que las reacciones de la AK y la AMP deaminasa, reflejan una inhabilidad de la respiraciéon mitocondrial en el
abastecimiento total de ATP dentro del citosol de la célula. Las investigaciones indican que estas condiciones celulares
estdn asociadas con las mayores regeneraciones de ATP por parte del sistema fosfageno y la glucdlisis, y coinciden con un
rapido incremento del lactato y acumulacion de protones (disminucion del ph) (Karlsson, 1971; Sahlin, 1978; Sahlin et al.,
1987; Katz y Sahlin, 1988).

Sistema Energético Fosfageno: Hidrodlisis del ATP

La contraccion muscular necesita de la ruptura (hidrolisis) de ATP a ADP y Pi (HPO,-2). La enzima que cataliza esta
reaccion es la miosin ATPasa, y la ecuacion quimica es la siguiente:

ATP + H,0 « ADP + Pi + H'

La liberacion de protones asociada a esta reaccion resulta de la participacion del agua, la que es necesaria para proveer un
atomo de oxigeno para que se una al fosfato terminal del ADP y un grupo hidroxilo que se une al Pi (Fig.4). Un protdn es
asi liberado en condiciones de ph fisioldgico, ya que el pk’ del &tomo de oxigeno que queda en el grupo fosfato es muy bajo
para ser protonado (Tabla 1).

La hidrolisis del ATP es el principal estimulo para el catabolismo energético incrementado, durante la contraccion
muscular. La funcién principal del catabolismo energético parece ser el mantenimiento de la concentracion celular de ATP.



Al principio del ejercicio de intensidad moderada, el sistema fosfageno y la regeneracion glucolitica del ATP mantienen el
ATP celular, hasta que la respiracion mitocondrial sea adecuadamente estimulada.

Los productos de la hidrolisis del ATP pueden ser todos usados por la célula en condiciones de estado-estable. El ADP
citosolico esta envuelto en la transferencia de grupos fosfatos desde el ATP mitocondrial hasta la Cr citosdlica, y en la re-
formacion de ATP, como fue descrito en la seccién de la reaccién de la CK. E1 ADP es también directamente transportado
dentro de la mitocondria como sustrato para la fosforilacion oxidativa. EI Pi es usado como sustrato en la glucogenolisis
(reaccion de la fosforilasa) y en la reaccién de la gliceraldehido-3-fosfato dehidrogenasa de la glucélisis. Ademas, el Pi
también puede ser transportado dentro de la mitocondria, donde es necesario como sustrato para la fosforilacion oxidativa.
Los protones de la hidrdlisis del ATP, también pueden ser transportados dentro de la mitocondria a través de las
lanzaderas, malato-aspartato y glicero-fosfato, o por trasporte directo a través de los transportadores de protones (Ej., el
transportador proton-lactato monocarboxilato). Los protones luego ayudan en el mantenimiento del gradiente de protones
entre el espacio de la membrana mitocondrial interna y la matriz.
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Figura 4: Ilustracion estructural de la hidrolisis del ATP.

Cuando la velocidad de hidrolisis del ATP excede la velocidad a la cual la mitocondria puede remover y/o utilizar los
productos de la reaccidn, los mismos pueden acumularse. El ADP no se acumula en un grado significativo debido a las
reacciones de la adenilato quinasa y la creatin quinasa. Sin embargo, el Pi y los protones pueden acumularse, con la
ganancia de protones siendo potencialmente mayor que la de Pi, debido al uso del mismo como sustrato en la Fase 2 de la
glucolisis, como fue previamente explicado. Consecuentemente, la hidrélisis del ATP puede convertirse en un origen de
protones significativo durante ejercicios a intensidades moderadas a intensas, y por ello contribuir al desarrollo de la
acidosis.

El fosfato inorgénico libre, no es un acido fuerte, ya que todos sus atomos de hidrégeno, menos uno se disocian a ph
fisiolégico, dejando HPO,”. Interesantemente, el fosfato inorgénico puede funcionar como un amortiguador cuando el ph
cae, debido a que el pk’ de uno de los grupos funcionales hidroxilo es de 6.82 (Tabla 1). El potencial amortiguador del Pj,
dependiente del ph, es revelado en la espectroscopia por resonancia magnética con fésforo 31 (**P-MRS), por medio de un
cambio en el espectro de frecuencia, cuando el Pi es protonado. Este cambio es usado para calcular el ph citosélico,
usando una ecuacion de Henderson-Hasselbach modificada (Kent-Braun et al., 1993).

Sistema Energético Fosfageno: Resumen

Durante el ejercicio de intensidad incremental, que no se realiza en estado-estable, se incrementa la actividad de la



reaccion de la CK. Esta reaccion disminuye la CrP, consumiendo al mismo tiempo, un protén. La reaccion de la CK junto
con de la AK, logran mantener bien las concentraciones celulares de ATP, a pesar de la inadecuada velocidad de
regeneracion de ATP, por parte de la respiracién mitocondrial.

Estas condiciones celulares estan también asociadas con un incremento del Pi. Sin embargo, la acumulacion de esta
molécula, no es un resultado de la reaccidon de la CK como generalmente es creido dentro de las ciencias del deporte y el
ejercicio, sino de los resultados de una defosforilaciéon neta de ATP durante la contracciéon muscular. La concentraciéon
aumentada de Pi celular indica, de este modo, que la célula se esta retrasando en la generacion de ATP, a partir de la
respiracion mitocondrial, ya que el Pi, no es rehusado en la glucélisis o transportado dentro de la mitocondria como
sustrato para la fosforilacion oxidativa.

Reaccion Enzima ATP H*
Fase 1. Intermediarios de 1 x 6 carbonos
Glucosa + ATP —s Glucosa 6-fosfato + Hexogquinasa -1 1
ADP+ HY
Glucosa 6-fosfato — Fructosa d-fosfato Fosfoghicosza isomerasa
Fructosa 6-fosfato + ATP — Fructosa Fosfofructo quinasa -1 1
1,6-higfosfato + ADF + H*
Fructosa 1,6-bisfosfato — Aldolasa
dihidroxziacetona fosfato + gliceraldehida
3-fozfatn
Fase 2: Intermedinrios de 2 x 3 carbonos
dibudroziacetona fosfato < Trioza fosfato 1somerasa
gliceraldehido 3-fosfatn
gliceraldehido 3-fosfato + P+ MAD* — | Gliceraldehido 3-fosfato 2
1,3 bisfosfoglicerato + NADH + HY dehidrogenasa
1,3 bifosfoglicerato + ADF — 3- Fosfoglicerato quinasa 2
fosfoglicerato + ATP
3-fosfoglicerato — 2-fosfoglicerato Fosfoglicero mutasa
2-fosfoglicerato — Fosfo-enal-piruwato + | Enolasa
H,O
Fosfo-enol-piruvato + ADP + HY — Piruvato quinasa 2 22
Pinyrato + ATP
Total de ATP e H* 2 2
El total de *ATP e H* en la Fase 2 parala ruptura de una molécula de glucosa.
Adaptado de Stryer (1988),

Tabla 2: Las dos fases de la glucdlisis, con la produccién total de de ATP y protones (H").

El desarrollo de una inhabilidad por parte de la célula para abastecer todas las necesidades de ATP celulares a partir de la
respiracion mitocondrial, es un proceso gradual y no facilmente detectable evaluando el ATP, debido a la efectividad de las
reacciones de la CK y AK, asi como una velocidad incrementada de regeneracién de ATP a partir de la glucélisis. No
obstante, la hidroélisis del ATP, libera un protdn, y cuando esta no es equilibrada por una igual velocidad de regeneracion



de ATP derivado de la respiraciéon mitocondrial, este protén puede acumularse en el citosol (Kent-Braun et al., 1993). La
potencia de la liberacién de protones a partir de la hidrolisis del ATP estd en proporcion directa con la velocidad de
produccion de ATP. Sin embargo, en una pequefia extension, el proton producido a partir de la hidrolisis del ATP, es
reducido por el consumo de protones, en las reacciones de la CK y AMP deaminasas. Cuando la acidosis aumenta (ph <
6.9), los grupos fosfatos (Pi, hexosa y triosa fosfato) proveen la amortiguacion de los protones adicionados.

Glucolisis

Las reacciones de la glucolisis son enumeradas en la Tabla 2. Dos reacciones de la Fase 1 y una de la Fase 2, liberan
protones, mientras que una reaccion de la Fase 2, consume protones. Consecuentemente, cuando empieza a partir de
glucosa o glucégeno, la glucdlisis produce un neto de 2 protones, por el flujo de glucosa a dos piruvatos. Cuando el flujo
glucolitico se incrementa también lo hace la liberacion neta de protones y la necesidad de amortiguacion de los mismos.

La reaccion de la hexoquinasa es la primer reaccion de la glucdlisis que libera protones, y es ilustrada en la Fig.5. El grupo
hidroxilo del carbono 6, es dividido durante esta reaccion, liberando un protén. El oxigeno y el electron restantes, aceptan
el grupo fosfato transferido desde el ATP.
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Figura 5: Ilustracion estructural de la reaccion de la hexoquinasa. Notar los dtomos de colores, unidos a los mecanismos de la
reaccion.

La segunda reaccion de la glucolisis, que libera protones es catalizada por la fosfofructo quinasa (PFK) y es ilustrada en la
Fig.6. Como la reaccion de la hexoquinasa, el grupo hidroxilo del primer carbono es dividido, liberando un protén, seguido
de la aceptacion del grupo fosfato transferido desde el ATP.

La gliceraldehido-3-fosfato dehidrogenasa (G,PDH) cataliza la tercera reaccion de la glucdlisis que libera protones. El
grupo aldehido del tercer carbono es oxidado por el NAD, resultando en la eliminaciéon de dos electrones y un protén.
También es eliminado un protén del Pi, permitiendo a este unirse al tercer carbono, formando 1,3 bisfosfoglicerato.

La reaccion de la G;PDH esta funcional y bioenergeticamente acoplada a la reaccion de la fosfoglicerato quinasa (PGK)
(Fig.8). Hay que notar que la reaccion de la PGK produce el primer &cido intermediario de la glucdlisis, el 3-fosfoglicerato.
En una ediciéon anterior de su libro, Lehninger (1993) explicd que esta reaccion produce un protén por medio de la
ionizacién del 3-fofoglicerato a ph fisioldgico. Sin embargo, esta apreciacién no deberia ser aplicada a condiciones in-vivo,
ya que Lehninger estd ilustrando el mecanismo de reaccion de la hidrdlisis, el cual ocurre in-vitro sin el acoplamiento de la
reaccion para la fosforilacién del ADP.



La reaccion de la PGK comprende una simple transferencia de fosfato desde el primer carbono del 1,3 bisfosfoglicerato al
ADP, formando ATP. Un oxigeno y un electréon permanecen en el grupo funcional carboxilo del 1,3 bisfosfoglicerato. En
esta transferencia no hay ningan protén implicado y el 3-fosfoglicerato es formado desprovisto de un protdn.
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Figura 6: Ilustracion estructural de la reaccion de la fosfofructo quinasa. Notar los dtomos de colores, unidos a los mecanismos de la

reaccion.
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Este mismo grupo carboxilo permanece deprotonado en los otros intermediarios de la glucdlisis. Estos importantes hechos
bioquimicos significan que nunca hubo una liberacién de protones por el grupo carboxilo del 3-fosfoglicarato o alguno de
los intermediarios glucoliticos siguientes. Asi, no hay ningtin protén asociado con el grupo carboxilo cuando es producido
el lactato. La Unica conclusiéon que se puede hacer a partir de este hecho bioquimico es que es imposible para la
produccion de lactato, o para alguno de los intermediarios carboxilicos “corriente abajo” a partir del 3-fofoglicerato, causar
la liberacién de un protén y la acidosis subsiguiente. Este hecho por si solo, elimina el concepto de una “acidosis lactica”.
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Figura 8: Ilustracion estructural de la reaccion de la fosfoglicerato quinasa. Notar los dtomos de colores, unidos a los mecanismos de

la reaccion.

La reaccién de la piruvato quinasa consume un protdn, y es ilustrada en la Fig. 9. El grupo fosfato unido al segundo
carbono del fosfo-enol-piruvato es trasferido al ADP, formando ATP. El estado quimico preferido del piruvato es en la forma
de cetona (segundo carbono con una unién doble con el oxigeno), un protén de la solucion es requerido para unirse al
tercer carbono, para completar la estructura quimica.
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Figura 9: Ilustracion estructural de la reaccion de la piruvato quinasa. Notar los dtomos de colores, unidos a los mecanismos de la

reaccion.

La Reaccion de la Lactato Dehidrogenasa

Una vez que es producido el piruvato, puede ser transportado dentro de la mitocondria y oxidado por medio de la compleja
reaccion de la piruvato dehidrogenasa, o puede ser reducido a lactato en el citosol por la LDH. La ecuacién quimica de la
reaccion de la LDH es la siguiente:

Piruvato + NADH + H'~ lactato + NAD"

La reduccién del piruvato implica la adiciéon de 2 electrones y protones del NADH, y 1 protén del citosol (Fig.10). El
segundo carbono del piruvato es reducido por medio de la adicién de un electrén y un protén del NADH, formando una
unién covalente con el hidrégeno. Otro electréon del NADH y un protén, son usados para formar el grupo hidroxilo. Como
fue previamente explicado, no hay ningtin protén asociado con el grupo carboxilo, y de este modo ninguna liberacion de
protones e ionizacion. Asi, la reacciéon de la LDH consume un protén, y por ello funciona como un consumidor de los
protones producidos en el catabolismo y en la hidrdlisis del ATP.
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Figura 10: Ilustracion estructural de la reaccion de la lactato dehidrogenasa. Notar los atomos de colores, unidos a los mecanismos
de la reaccion.

Balance de la Produccion y Consumo de Protones en la Contraccion Muscular

Basandose en la bioquimica metabdlica presentada, puede ser hecha una estimacién del balance de la produccién y
consumo de protones (incluyendo la amortiguacién). Sin embargo, tal estimacion solo representa el intercambio de
protones como resultado de las reacciones del sistema fosfageno y glucolitico, modificados por la oxidacién de
carbohidratos en la respiraciéon motocondrial.

Un intercambio adicional de protones ocurre durante la oxidacién de aminoéacidos y las reacciones asociadas de aminacion
y deaminacion. Ademads, el balance acido base tisular y sanguineo es atin mas complicado durante la cetosis. No obstante,
durante el ejercicio intenso de corta duracion hasta la fatiga, es acertado concluir que los sistemas fosfageno y glucolitico
representan la mayor parte del intercambio de protones.

Cuando se considera la produccién de protones en el citosol durante la contraccién muscular, el origen se encuentra en la
glucolisis y en la hidrolisis del ATP. Para el consumo de protones, los contribuyentes son las reacciones de la CK, AMP
deaminasa, respiracion mitocondrial, Pi y los amortiguadores intracelulares adicionales, y el flujo de protones desde la
célula (Tabla 3). Se debe tener en cuenta que a medida que el ph disminuye, el Pi (libre y las hexosas y triosas fosfato) se
convierte en un fuerte amortiguador de protones debido a la proporcién incrementada de moléculas que consumen un
proton de la soluciéon (formando H,PO,-). Por simplicidad, no he basado los calculos en las contribuciones fraccionales del
intercambio de protones. Esta decision esta basada en investigaciones y revisiones pasadas acerca de este topico, que
revelaron que el magnesio estd unido a todos los adenilatos y por ello disminuye los valores de pk hasta niveles acidos no
fisioldgicos (Karlsson, 1971). Ademaés, la amortiguacidon de protones por parte del Pi es minima, y la representacion
fraccional de este componente causa un cambio minimo al intercambio total de protones.

Los datos de la Tabla 3 se refieren al ejercicio intenso hasta la fatiga, y estan derivados a partir de las investigaciones de
Spriet et al. (1987, 1987) y Melbo et al. (1993). He usado los datos de Melbo et al. basados en 3 minutos de cicloergémetro
al 120 % del VO, max., para calcular un balance entre la liberaciéon y el consumo de protones. Ya que la contribucién
glucolitica a la produccion de ATP, no fue calculada por Medro, yo estime la misma basandome en un 60 % de contribuciéon
glucolitica a la produccién total de ATP, como fue recomendado por Spriet (1990).



Cuando es registrada la suma de todos los componentes liberadores y consumidores de protones, quedan ~145 mmol
H*/kg/3 min para ser manipulados por los amortiguadores y el transporte extracelular desde la célula. Esto me parece
apropiado, ya que las investigaciones han producido valores de amortiguaciéon muscular de entre 40 y 80 mmol H*/L/pH.
Ya que esta es una capacidad que se adapta con el entrenamiento, es razonable usar un valor alto de 80 mmol H*/L/pH,
que se aproxima a 59 mmol H'/L/pH. Es dificil convertir esto en una capacidad, pero un descenso del ph muscular de 7
hasta 6.4, equivale a 35.4 mmol H*/kg. Consecuentemente, el flujo de protones desde los musculos debe aproximarse a 110
mmol H'/kg/3 min, o a 37 mmol H*/kg/min; un valor que es distribuido entre la remocién pasiva de protones, la
amortiguacién por el bicarbonato, y los transportadores de protones (Na*, HCO,-, lactato). Desafortunadamente, no son
numerosas las investigaciones acerca del flujo de protones desde el misculo humano de tipo de fibras heterogéneas, y es
dificil, sino imposible, determinar la validez de los 37 mmol H*/kg/min estimados, que representan el flujo de protones
(Brooks, 2000; Juel, 1996, 1998).

Liberacion de H* Potencia o Capacidad*

Glucilisis 0.6 mmol HYmmol piravato® or 1.5 mmol H¥ gz
of 18 mmol HYlg para 64 contracciones (102 g)F
0.6 x 215 =129 manol H" kg3 mind

Hidralisiz del ATP 1 mmol HYmmol or 2.0 mmol HYkgls (30 5
or 1.45 mmol HYkg's {180 54
or 215 mmolke3 mind

Consumo de H* Potencia o Capacidad*
Feaccidn de la CK 1 mmol HYmmol or 20 el HY ke
Reaccidn de la LDH | tmmal HYmmel, m muscle = 30 manol HY ke

=7

releazed mto blood = 10 mmol/L de sangre
or 2.5 mmolke de musculo activo

Formacidn de Amoniaco Aptitud fisica’ dependiente del estado fisico
3 mmol H* kg3 mind
Eespiracitn mitocondrial Aptitud fizical dependiente del estado fizico
0.8 mmol HYkg'st or 144 manol H kg3 min®
Transpotte extracelular * dependiente del ph v del lactato
Amortimnadores celularest 35 ol H* kg

1 Todas las concentraciones expresan peso himedo, las concentraciones v capacidades son para
walores rmamos,

b 5e asume un 0% de contrbucion de la glucogenolisis v un 20%% de la glucosa sanguinea.

tBasado en las nvestigaciones de Spriet et al (1987, 1987

4 Bazado en el lactato sanguineo ajustado por el volumen sanguineo {5 L), v corregido para 20 kg
de masa muscular activa.

¢ Bazado en las investigaciones de Medho et al. {1993)

IComprende al P1, aminoacidos, proteinas, hexosas v triozas

fosfatos, hicarbonato,

Tabla 3. Reacciones predominantes que contribuyen a la liberacion y consumo de protones en el musculo esquelético humano en
contraccion.

Ya que los protones libres que quedan en soluciéon dentro de una célula no alcanzan una gran concentracién (Ej., una
disminucion del ph desde 7 a 6.4, resulta en una acumulacién de protones de 0.3 mmol/L, o aproximadamente 0.22
mmol/kg), el valor de 30 a 40 mmol H*/kg/min para el flujo de protones, es alto. No obstante, los calculos de balance de
protones anteriormente mencionados son mas realistas que si la acidosis fuera dependiente de la produccién de lactato.

Asumiendo que el 23 % del lactato muscular total es removido durante 3 minutos de ejercicio intenso hasta la fatiga, son



producidos aproximadamente 40 mmol/kg lactato/3 min. Cuando se tiene en cuenta las reacciones del metabolismo, que
consumen protones adicionales (ignorando que la LDH consume un protén!), la liberaciéon neta de protones a partir del
lactato durante 3 minutos de ejercicio extenuante, alcanzaria solo los 17 mmol/kg (40-20-3 = 17 mmol/kg). Basdndose en
la capacidad amortiguadora muscular (35.4 mmol H*/kg), y las estimaciones anteriores del flujo de protones desde el
musculo (110 mmol H*/kg/3 min), este valor para la liberacion de protones relacionada al lactato es solo un 15 % del total
de protones considerados por la amortiguacion y el flujo. Claramente, el concepto de “acidosis lactica” no es apoyado por
la bioquimica, o por los datos de produccion de lactato, y amortiguacion y flujo de protones durante el ejercicio intenso
hasta la fatiga.

Resumen del Intercambio Citosolico de Protones

El balance de las reacciones de liberacion y consumo de protones del catabolismo en el musculo esquelético, necesita ser
presentado de una manera que exprese la actividad simultanea de todas las reacciones pertinentes. Yo he tratado de hacer
esto para todas las reacciones citosdlicas en la Fig.11, y este resumen ilustrativo del contenido principal de este
manuscrito necesita ser aplicado a la capacidad y potencia de liberacidon y consumo de protones, resumidas en la Tabla 3.

Durante el ejercicio de baja intensidad, el flujo glucolitico es bajo, el sustrato principal del catabolismo energético son los
acidos grasos, y consecuentemente, los requerimientos musculares de ATP, son largamente abastecidos por la respiracién
mitocondrial. Con un incremento de la intensidad del ejercicio, aumentan el flujo sanguineo y la captacion de glucosa
dentro del musculo. Ademas, el calcio y el Pi libre aumentan poco, por ello se incrementa la actividad de la fosforilasa. La
captacion de glucosa adicional y la velocidad incrementada de la glucogendlisis incrementan el flujo glucolitico, aun
todavia a intensidades de estado-estable, hay también un incremento en la liberaciéon de protones. Sin embargo, los
protones son consumidos por la produccion de lactato y por su transporte dentro de la mitocondria para ser usados en la
fosforilacion oxidativa.

A medida que la intensidad del ejercicio aumenta, hasta exceder el punto de umbral de mantencién de la demanda de ATP
citosdlico por parte de la respiracion mitocondrial, hay un incremento transitorio del ADP, que causa una velocidad
aumentada de la reaccién de la CK. Ademds, el Pi comienza a acumularse, proveyendo un sustrato adicional de la
glucogenolisis y la glucdlisis, favoreciendo el flujo de sustratos incrementado a través de la glucolisis. Estos eventos llevan
a un rapido incremento en la liberaciéon de protones debido a una dependencia incrementada sobre la glucolisis para
sostener las concentraciones celulares de ATP. Consecuentemente, la causa principal de una liberacidn incrementada de
protones es la mayor velocidad del flujo glucolético, mas la dependencia incrementada sobre la produccion glucolitica del
ATP. El flujo de sustratos incrementado a través de la glucdlisis, acompafiado por las disminuciones en el redox citosdlico
(NAD+/NADH) resulta en una velocidad de produccion de lactato incrementada (Sahlin et al., 1987).
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Figura 11: Resumen de los eventos bioquimicos que contribuyen a la acidosis metabdlica. Los protones, de color rojo, son producidos
en la glucdlisis y en la hidrélisis del ATP. Cuando la velocidad de produccion de ATP por parte de la respiracion mitocondrial cae
debajo de la velocidad de demanda del ATP en el citosol, se pueden acumular ADP, Pi, y AMP. Bajo estas condiciones, y a pesar de que
los protones consumidos por las reacciones de la CK y AMP deaminasa, los protones liberados en la hidrélisis del ATP y en la glucolisis
(el exceso no consumido por la produccion de lactato) contribuya con el desarrollo de la acidosis celular.

La produccién de lactato es beneficiosa para regenerar NAD*, asi como también para consumir un protén. No obstante, la
capacidad de la reaccion de la LDH para mantener el redox citosolico y retardar una acidosis peor, depende de la méxima
velocidad de flujo de protones desde la célula. Afortunadamente, el transportador de lactato co-trasporta también a un
protén. También existen trasportadores de lactato adicionales (Na® y HCO,-). Asi, la produccién de lactato tiene una
tercera ventaja: ayuda al flujo de protones desde el musculo. A pesar de estos beneficios, el transportador de protones-
lactato es limitado por la velocidad, y a medida que el lactato se acumula en el citosol, la bioenergética de la reaccion de la
LDH se convierte en menos favorable, y la velocidad de produccion de lactato disminuye. Durante el ejercicio continuo a
baja intensidad, la velocidad de produccion de piruvato y lactato, es también disminuida debido a una reduccién de la
velocidad de la glucogendlisis y la glucdlisis, lo cual ocurre en un periodo de tiempo tan temprano como 30 segundos a 3
minutos, en el ejercicio intenso. La acumulacién de piruvato en el citosol de la célula, y la acumulacién de unidades de
acetil en la mitocondria, reflejan una actividad glucolitica que no termina en la produccién de lactato o en la oxidaciéon
completa de los carbonos de la glucosa. Asi, se acumulan protones adicionales, y la acidosis es demorada.

Aplicacion de la Bioquimica de la Acidosis a la Fisiologia del Ejercicio

Claramente, no hay ninguna evidencia bioquimica, que haya comprobado que la produccién de lactato libera un protén y
causa acidosis. Tampoco hay evidencia alguna de que la produccion de lactato se incremente en iguales cantidades que el
numero de protones liberados dentro y desde el musculo esquelético. Consecuentemente, deberia ensefiarse que la causa
de la acidosis es un resultado de las intensidades del ejercicio, el cual no es realizado en estado estable.



Tales condiciones resultan en un incremento posterior de la velocidad de la glucdlisis, y en una dependencia incrementada
sobre la produccion de ATP citosdlico, debido a un desequilibrio entre el indice de demanda de ATP (contraccién muscular)
y el aporte por parte de la respiracion mitocondrial.

Estas condiciones celulares tienen grandes implicaciones sobre como entendemos la fisiologia del ejercicio. Por ejemplo, la
produccion de lactato retarda, no empeora la acidosis. Una mayor capacidad para producir y remover el lactato de la
célula, demoraria el comienzo de la acidosis. Esto significa que durante el ejercicio intenso, una alta producciéon de lactato
es beneficiosa para el atleta, especialmente cuando es acompafiada por una alta capacidad de transporte de lactato y
protones desde la célula, capacidades que se sabe, se incrementa con ambos, entrenamiento de resistencia y de fuerza y
velocidad (Juel, 1998).

El alineamiento temporal entre las condiciones celulares que conducen a la acidosis y la produccién de lactato, no cambian
por esta explicacion bioquimica de la acidosis. El lactato es obviamente un buen marcador indirecto de una alteracion en el
metabolismo celular que causa acidosis y de un entorno metabdlico celular en un estado no estable. Sin embargo, la
produccion de lactato no causa la acidosis.

Otra aplicacién de la bioquimica de la acidosis metabdlica, esta relacionada al reclutamiento de unidades motoras rapidas.
A medida que la intensidad del ejercicio se incrementa, las unidades motoras tipo IIa y IIb son reclutadas progresivamente.
Ya que las fibras musculares de estas unidades motoras tienen una densidad mitocondrial mas baja que las fibras tipo I,
son méas dependientes de la glucdlisis y de la produccién citosdlica de ATP. Ya que estas dos caracteristicas se combinan
para incrementar la velocidad neta de liberaciéon de protones por el metabolismo, durante el ejercicio de intensidades
asociadas a un reclutamiento incrementado de unidades motoras Tipo II, se origina una considerable produccion de
protones. Las fibras tipo II contribuyen a la acidosis, no porque producen més lactato, sino debido a que tienen menos
mitocondrias para ayudar a la regeneracion de ATP, y a la captacion de protones. La bioquimica de la acidosis, también
tiene implicaciones clinicas. Obviamente, tratar de prevenir la acidosis inhibiendo la produccién de lactato va a empeorar,
no a prevenir la acidosis. Las mejores maneras de prevenir o retardar la acidosis es, disminuir la dependencia sobre la
glucolisis, aumentar la contribucion de la respiracion mitocondrial a la produccion de ATP, y aumentar la capacidad de
amortiguacion de protones y de remocién de lactatoprotones.

Las estrategias anteriores son tipicas del entrenamiento de resistencia, y las siguientes son aplicables al entrenamiento de
fuerza y potencia. Sin embargo, las estrategias clinicas se relacionarian a incrementar la oxidacion de lipidos, aumentando
los acidos grasos libres plasmaticos, o estimulando la funciéon mitocondrial.

¢Porque Todavia se Piensa que el Lactato causa la Acidosis?

A pesar de las realidades bioquimicas que he presentado, el hecho es que la mayoria de los académicos e investigadores
dentro del campo puro y aplicado de la fisiologia y bioquimica todavia piensan que la produccién de lactato causa la
acidosis.

Una gran explicacion de este hecho es que las secciones de bioquimica de los libros de texto, no presentan ecuaciones
quimicas balanceadas para los protones y el agua. Asi, tuve que aplicar mis conocimientos de quimica orgénica para
derivar los diagramas de las reacciones quimicas presentadas en este articulo. La mayoria de los Doctores (Ph.D’s) y
Médicos, simplemente no han sido educados correctamente acerca de la bioquimica del metabolismo energético en el
musculo esquelético. Irénicamente, atn los principales libros de texto de bioquimica, no dedican un capitulo para explicar
la bioquimica de la acidosis metabdlica. Esta garantizada una cobertura especifica de este importante tépico. Los libros de
texto de fisiologia del ejercicio son peores atn en su tratamiento de la bioquimica de la acidosis. La acidosis es atribuida a
la produccién de “4cido lactico”, el cual cuando se ioniza a ph celular, y libera un protén a la solucién. Esta explicacion es
hecha sin ningtin apoyo de investigaciones o de la bioquimica. Yo he demostrado claramente los defectos de esta
explicacion. Hasta que los libros de texto detallen las realidades de la bioquimica de la acidosis, el mito de la acidosis
lactica va a continuar.

Comentario del Editor

La Fig.11 de Rob es un elegante resumen del flujo de los componentes involucrados en el consumo de energia y en la
produccion anaerdbica de la misma durante el ejercicio. Si sequimos el destino de una molécula de glucosa por este
camino, terminamos con dos lactatos. En el camino, usamos dos moléculas de ADP y generamos dos ATP, y eso es todo. No
hay una produccién neta de H*. Pero el ATP y el ADP no cambian, porque la contraccién muscular rompe dos ADP, dos Pi,
y por supuesto dos H*. Entonces terminamos con dos lactatos y dos H*, por cada molécula de glucosa. Pasamos de glucosa
a acido lactico, pero el lactato y el 4cido vienen de lugares diferentes: el H" de la ruptura de ATP, y el lactato de la ruptura
de glucosa. Este parece ser el enfoque de Rob, y parece perfectamente razonable. Pero también es perfectamente
razonable argumentar que el H viene de la glucosa, de una u otra forma. El H* producido en la hidrélisis del ATP viene del



agua, seguro, pero la sustancia es conservada. En algin lugar y de alguna forma, en la ruptura de la glucosa un H" es
transferido al agua. Finalmente, una molécula de glucosa termina como dos moléculas de lactato y dos H*. No tengo una
objecion real contra la “acidosis lactica”.

Respuesta del Autor

Will me contacto primero a raiz de topico después de que ley6 uno de mis resimenes en la reunién anual del American
College of Sport Medicine en el 2001. Este articulo desperté nuestra interaccion.

Desde mi enfoque, y desde el de muchos fisidlogos y bioquimicos del ejercicio, el “acido lactico” no causa directamente la
acidosis metabdlica inducida por el ejercicio. Will y yo hemos estado intentando resolver el razonamiento que hay detras de
este enfoque, y si este tiene algun significado real a como nosotros, como profesionales de las ciencias del ejercicio y el
deporte, interpretamos a la acidosis y a la produccién de lactato inducida por el ejercicio. Los comentarios de Will son
consistentes con la evidencia bioquimica.

Ciertamente, si miramos al metabolismo desde una perspectiva general, el ejercicio intenso induce a la acidosis, que
coincide con una acumulacién de lactato. Mi problema con el concepto de “acidosis lactica” es que es otro ejemplo de una
sobresimplificaciéon de un hecho metabodlico por parte de las ciencias del deporte y del ejercicio, por sencillez y
conveniencia. Me preocupa que Will todavia quiera generalizar el hecho de una asociacion entre la acidosis y el lactato. En
mi experiencia, las generalizaciones dentro de las ciencias del deporte y el ejercicio son reflexiones negativas acerca de
nosotros mismos, y no es de extrafiar que nuestro campo sea visto pobremente por muchos (no todos) los académicos e
investigadores de las ciencias puras. La acidosis metaboélica inducida por el ejercicio es algo mucho mas complejo, como
para echarle la culpa a una reaccién y a un producto, y nosotros deberiamos aceptar el desafié de ser verdaderos
cientificos para explicar la realidad de la acidosis celular. El punto no es si este enfoque hace una gran diferencia, o si el
resultado neto es o no es el lactato, acompainado de protones. Ensefiemos los hechos, y luego permitamonos ver adonde
nos lleva la verdad: en educacion, investigacion, y en aplicaciones clinicas.

Finalmente, es importante darse cuenta que a pesar de que la evaluacion de Will, del balance y la produccién de protones,
es razonable (2 lactatos + 2 protones), el hecho permanece en que debido a que los protones no vienen de la produccion
del lactato, hay un potencial para un desacoplamiento en la proporcion de protones a lactato. Por ejemplo, la produccion
de lactato va a subestimar la liberacién neta de protones cuando el piruvato, que no entra en la mitocondria, es
incompletamente convertido a lactato (incremento del piruvato celular). Similarmente, cuando el piruvato es transportado
dentro de la mitocondria, es convertido a acetil-CoA, y si este grupo acetilo se acumula dentro de la mitocondria debido a
una respiracién mitocondrial insuficiente, también se acumulan protones adicionales en el citosol debido a la ausencia de
produccion de lactato a partir de estos carbonos y por la falta del consumo de protones que produce el lactato. También
ocurre una acumulacion extra de protones en el citosol a partir de la hidrélisis del ATP, que se producen a partir de la
reaccion de la adenilato quinasa. Por todas estas razones, la liberacién de protones es mayor que la produccion de lactato.
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