
Fosforilação Oxidativa

ou 

“Como conseguimos acoplar a oxidação de 

NADH e FADH2 à produção de ATP”



A célula precisa trabalhar

Portanto, precisa de energia

Catabolismo

Ganha energia com ATP

Repete

Uso  de oxigênio

Sem oxigênio

Respiração celular

Fermentação



A Base do Catabolismo

Transferência de elétrons

Reagentes Produtos



Reações redox

• Oxidação: perda de elétrons

• Redução: ganho de elétrons

Xe- +  Y  X +  Ye-

Agente oxidante   

Agente redutor  

Transferência de elétrons

relembrando…



Respiração celular

C6H12O6 6 CO2

Glicose  +  oxigênio
Dióxido   +  água 

de carbono

REAGENTES PRODUTOS

+ 6 O2 + 6 H2O

Oxidação

Redução



Ganho de energia





Glicose

NADH

Cadeia de transporte de elétrons  

Oxigênio

Eletronegatividade

baixa

Eletronegatividade alta
Fosforilação do ADP



Onde ocorre?...



Eugenne Kennedy e Albert Lehninger, 

1948. Descoberta de que as 

mitocôndrias são os locais da 

fosforilação oxidativa nos eucariotos.





Como?...



Por meio de carreadores de 

elétrons



NAD



NADP



NADP



FAD



Além dos carreadores já citados anteriormente...



Existem 3 outros tipos de moléculas carreadores de 

elétrons na cadeira respiratória



Existem 3 outros tipos de moléculas carreadores de 

elétrons na cadeira respiratória



I) Coenzima Q

ou

Ubiquinona

ou 

“Q”



II) Porfirinas nos citocromos

Fe2+ (red)

ou

Fe3+ (ox)



III) Proteínas ferro-enxofre (Fe-S) 

Fe2+ (red)/Fe3+ (ox)



Potenciais de redução de meia reações da cadeia respiratória

Eo: Potencial de óxido redução padrão: a tendência de um par 

redox em perder ou ganhar elétrons, para concentrações 1 M da 

forma oxidada e 1 M da forma reduzida.

Medida de afinidade para e- da molécula/ion sendo reduzida

DE’o = E’o (aceitor de e-) – E’o (doador de e-)

Se DE > 0,  reação tende ir para frente



Método para determinação da seqüência de carregadoras de elétrons

>------------------------E’o --------------------------- >

reduzida oxidada



Separação dos 

complexos

funcionais da 

cadeia respiratória

Reações catalizados por frações isolados in vitro 





Complexo I -  NADH:ubiquinona oxidoreductase

42 subunidades

Uma bomba de prótons – utiliza a energia de transferência de elétrons

para criar um gradiente de H+ através da membrana. A energia de 

transferência de e- está momentaneamente guardada na forma desta gradiente. 

Inibida por amytal (barbiturato),

Rotenona (insecticida), e 

Piericidina A (antibiótico)



Complexo I: 

recebe e- de 

NADH e 

transfere 

para citQ

Complexo II:

Recebe e- de FADH2 
(em succinato desidrogenase no ciclo de Krebs)

e transfere para cytQ.



Coenzima Q

ou

Ubiquinona

ou 

“Q”



Complexo II -  succinato desidrogenase

Complexo II:

Recebe e- de 

FADH2 
(em succinato 

desidrogenase no ciclo 

de Krebs)

e transfere para 

cytQ.



Complexo III - ubiquinona: Citocromo C Oxidoreductase

Acopla a 

transferência  de 

elétrons da 

ubiquinona 

(QH2) para o 

citocromo c com 

o transporte de  

prótons (4) da 

matriz para o 

espaço 

intermembranar



Complexo IV - Citocromo oxidase: transfere e- de CitC para O2, formando H20

(4e-) 4 citc → 4 CuA → 4 heme a → 4 cita3/CuB → O2 → 2 H2O





NADH + H+ + ½ O2 → NAD+ +  H2O 

ΔE’o = +1,14 volts, ΔG’o = 220 kJ/mol



NADH + H+ + ½ O2 → NAD+ +  H2O 

DE’o = +1,14 volts,      DG’o = 220 kJ/mol

Mas esse número é 
maior! (mais negativa)



NADH + 11 H+
in + ½ O2 → NAD+ + 10 H+

ex + H2O

NADH + H+ + ½ O2 → NAD+ +  H2O 

Energia liberado pela oxidação é guardado na forma de um gradiente de H+.

“Força protomotiva” = ΔG = RTln(Cp/Cn) + ZFDy = 200 kJ per 10 H+

Energia da gradiente de H+ (DpH=0,75)
Energia de differença 

de carga (Dy=0,2 V)

Mas esse número é 
maior! (mais negativa)





Energia estocada no gradiente 
• Energia potencial química

• Energia potencial elétrica



“Modelo quimiosmótico”

 de geração de ATP a partir de gradiente de H+

ADP + Pi + nH+
ex → ATP + H2O + nH+

in



matriz

externa



 ou C-biotina-avidin-actina 

 (fluorescente)





https://www.youtube.com/watch?v=A2my52zQA6k

https://www.youtube.com/watch?v=A2my52zQA6k




Acoplamento de síntese de ATP e consumo de O2



Desacoplador DNP 

Rico em prótons 

Menos rico em prótons 

pH baixo pH alto



Desacoplamento de consumo de O2 e a síntese de ATP







Como o ATP produzido na matriz mitocondrial chega ao 
citosol?





Na sintase, cada 3 H+ produz 1 ATP

Mas precisa 1 H+ para transportar Pi

Logo , 4 H+/ATP

Logo: NADH desloca 10 H+ e 

produz 2,5 ATP

FADH2 desloca 6 H+ e 

produz 1,5 ATP



E como o NADH produzido no citosol, via glicolítica, é oxidado na matriz 
mitocondrial?



Lançadeira malato-aspartato: transferência de NADHcit para mitocôndria



Lançadeira glicerol - fosfato



Respiração celular

• Glicólise

– Glicose → 2 piruvato

– Reações redox liberam NADH

– Citossol

• Ciclo de Krebs

– Piruvato → CO2

– Reações redox liberam NADH 

– Matriz mitocondrial

• Transporte de elétrons

– Aceita elétrons (do NADH)

– Gera ATP

– Membrana interna



Fosforilação ao nivel do 
substrato

+

Fosforilação oxidativa

38 ATP



Glicólise



Piruvato → acetil CoA

1. CO2 liberado

2. Acetato formado (NAD+ → NADH)

3. Coenzima A ligada



Ciclo de Krebs

Acetil-CoA (2 Carbonos)

2 CO2 + 3NADH + 1 FADH + 1 

ATP

2 Acetil-CoA por molécula de 

Glicose





Glicolise (2 ATP +2 NADH)

+

Ciclo de Krebs (1 ATP + 3 NADH + 1 FADH)

4 ATP + 10 NADH + 2 FADH

+

Acetyl CoA synthesis (2 NADH)

+

Ciclo de Krebs (1 ATP + 3 NADH + 1 FADH)



Desacoplamento de mitocôndria

em tecido adiposo marrom de

mamíferos recém-nascidos

produz calor



Regulação das vias 

de produção de ATP 



O que são mitocondriopatias?

São desordens ou doenças causadas pela disfunção das 
mitocôndrias, são também conhecidas por doenças 
mitocondriais, distúrbios de cadeia respiratória, distúrbios 
mitocondriais, dentre outros. Se as mitocôndrias não estão 
funcionando normalmente, qualquer órgão pode ser afetado, 
pois todos precisam de energia para o crescimento, 
funcionamento e manutenção. 
Os sistemas de órgãos que são mais susceptíveis de serem 
afetados são normalmente aqueles que necessitam de uma 
grande quantidade de energia para funcionar, como o cérebro, 
coração e músculos esqueléticos. As mitocondriopatias 
caracterizam-se por ser um grupo de doenças com um amplo 
espectro de manifestações clínicas de sobreposição de 
diferentes sintomas. Algumas doenças mitocondriais afetam 
apenas um órgão, mas muitas outras afetam múltiplos órgãos.



Neurodegeneração e disfunção mitocondrial



Resumo

• Na Cadeia de Fosforilação Oxidativa, NADH, FADH2, 
FAD e Succinato doam elétrons para complexos que 
bombeiam prótons para o espaço intermembranar.

• A força de gradiente quimiosmótico resultante 
acoplada à ATP sintase gera produção de ATP na 
mitocôndria.

• Certas drogas (venenos) podem desacoplar o consumo 
de O2 e o decorrer da cascata de elétrons da produção 
de ATP.

• A lançadeira Malato-Aspartato é responsável por 
transportar NADH para a mitocôndria.
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