Metabolismo

Proteinas dos

aminoacidos

Profa. Dra. Ana Carolina Magalhdes



Duwvidas

* Quais sdo as etapas da degradacao do aminoacidos?

L)

* Como os aminodcidos sdao sintetizados? Definicao de
aminodacidos essenciais



Origem dos aminodcidos

9 AAs essenciais
11 AAs nao essenciais

4

| Gliconeogénese Construcao de proteinas
| Oxidacao (10-15%) Precursores de bases nitrogenadas,
Corpos cetonicos, lipidios neurotransmissores, porfirinas, creatinina...



Origem dos aminodcidos

+ Proteinas mal sintetizadas ou submetidas ao

estresse oxidativo.
cao proteica ] X =
+ Proteinas tém meia vida.

+ Aminoacidos nao sao armazenados.

* Degradacao:

* Lisossomos (catepsinas: protefnas de
membrana, extracelular ou de meia vida
longa)

# Citosol (mediada por ubiquitina e

proteassomo)



Origem dos aminodcidos

9 AMINOACIDOS ESSENCIAIS

+ Atuacdo de enzimas do estdOmago, pancreas e
intestino para quebrar proteinas, facilitando a

absorcao de aminoacidos.

» Doenca celiaca: autoimune, derivada de

lesoes no intestino devido a alergia ao gliten

(proteina do trigo e outros graos).



Conversio dos aminodcidos em produtos especializados

Tipos Localizacdo/Funcao Estrutura Base

Grupo prostético da hemoglobina,
mioglobina, citocromos, catalase

PORFIRINAS Heme (Fe*?)

CATECOLAMINAS Dl Neurotransmissores e reguladores e U\’NHE
/

e Noroadrenalina e dotes e
(tirosina) adrenalina he

HISTAMINA Respostels alérgif:as e inflamatdrias /N
(histidina) Secrecdo de dcido no estomago I
neurotransmissao HN N':IH2
SEROTONINA Dor, transtorno afetivo, sono, o o] "
(triptofano) temperatura e pressdo sanguinea ﬂ r;'?
T g
CREATINA OO Reserva energética muscular \LWCM
metionina f
O NH
: , NH,
MELANINA Pigmento que protege do efeito da o

N
(tirosina) luz solar HZN'J\r«fJ\rsn—i2
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Degradacao dos aminodcidos
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Degradaciao dos aminoacidos

Aminotransferase ou

4 transaminase® | |
@ . JI\@ g %
OH

aspartato o cetoglutarato oxalacetato

* Piroxidal-fosfato (vit. Be)

Aminotransferase ou

transaminase®
OH
OH + HOJ@ HC

alanina o cetoglutarato plruvato

glutamato

lutamato



Degradaciao dos aminoacidos

Glutamato desidrogenase™

0 O

0 O
HOJV\l/u\O EHAD R R HOWOH_F NADH*T H + NHy*

NH,
olutamato

* Regulacao alostérica +: ADP e GDP
: O
*Serina I

* Treonina




Degradaciao dos aminoacidos

o-aminoacido + NADT + HoO <

o-cetoacido + NH,* +NADH + H*



Degradaciao dos aminoacidos

CH\2 CHs
o, CH3 Glicose
Leucina /
Piruvato
?”3
CH CH
N Alanma
= lutamma \
Isoleucma Glutamato
NH4
07 \ \ *
NH2 Uréia
Valina

*Rins -NH*4 - balanco dcido-bdsico Miusculo ndo possui enzimas do ciclo da ureia



Degradaciao dos aminoacidos

O
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Arginina H,O HNTNH, URETLA
Al‘gjnas
Ornitina

Carbamil fosfato
032PO NH;

N S
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/ 3 reagoes
2 ATPs

HCOs3 + NH,4+

w

originado do glutamato




Degradaciao dos aminoacidos

CO; + NHs* + 3 ATP + aspartato + 2H,O :

ureia + 2ADP+ 2Pi +AMP +PPi + fumarato

a-cetoglutarato

CO, + NH,
Aspartato
* /\ itrulina Glutamato

carbamil fosfato Argmmo succinato Oxalacetato

Clclo da uréia %,
Ornitina N ADH
Malato
|
Ureia Gliconeogénese
Fumarato

Arginina




',c-' |
Degradacio dos aminoécidost%

HIPERAMONEMIA| ¥

COMA E MORTE!

* 5 enzimas

*Pode ocorrer em alcoolatras



(Qual das seguintes alternativas esta correta sobre o ciclo da uréia?

a) Os dois dtomos de nitrogénio da ureia entram no ciclo como amonia e
alanina

b) A uréia € produzida diretamente pela hidrolise da ornitina

c) O ATP ¢ necessdrio para a reacdo em que a argininosuccinato ¢
transformada em arginina

d) A uréia urindria aumenta em dieta rica em proteinas

e) O ciclo dauréia ocorre exclusivamente no citosol



Um recém-nascido, apos 24 h, entrou em estagio letargico. Um exame de
sepse mostrou-se negativo. Apos 56 h, o bebé comecou a apresentar
convulsdo. Os niveis plasmdticos de amonia eram de 1000 umol/L
(normal: 5-50) e o nivel de arginino succinato estava elevado. Qual a
enzima deficiente e qual composto também estaria elevado nesta situacao?

a) Arginase, asparagina

b) Argininosuccinase, glutamina

c) Arginase, glutamina

d) Argininosuccinase, asparagina
)

¢) Argininosuccinato sintase, uréia



Degradaciao dos aminoacidos

Intermediarios do metabolismo

20 aminoacidos

|
. GLICOSE ’ l
el \/

- Piruvato

acetil CoA

acetoacetil CoA

iD1IOS/ a-cetoglutarato
CORP CETONI?X succinil CoA

fumarato

oxalacetato

|
1 * cetogénicos/ glicogénicos

R



Degradaciao dos aminoacidos

Alanina
Cisteina
Glicina
Serina Isoleucina Leucina
glicose Treonina Leucina Lisina

Triptofano

\ Triptofano

Treonina Fenilanina

Triptofano

Fosfoenolpiruvato Tirosina

Plruvato

~__¥

Asparagina Acetil CoA » Acetoacetil CoA
Aspartato | Oxalacem
Aspartato f S
Fenilanina M
Tirosina Fumarato Arginina
Isoleucina ) Glutamato

Metionina . - Cetoglutarato _ Glutamina

Treonina > Succmllb Histidina
Valina Prolina




Degradaciao dos aminoacidos
Crros inalos do melabolismo

Fenilcetonuria

- Auséencia ou deficiencia da fenilanina hidroxilase

TIROSINA

3/9{'

FENILANINA ..................................................................

1\/4‘
PROTEINAS

Retardo mental



Degradaciao dos aminoacidos
Crros inalos do melabolismo

+ Heranga autossOmica recessiva

+ 1 a cada 15.000 a 20.000
nascimentos

+ 20x mais fenilanina no sangue

+ Tratamento: Dieta pobre em

fenilanina




Teste do Pezinho
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Degradaciao dos aminoacidos
Crros inalos do melabolismo

Doenca Deficiéncia enzimatica Sintomas

Letargia, convulsOes, tensdo muscular
reduzida

Citrulinemia Arginino succinato liase

enzimas da degradacdo da Fraqueza, automutilacdo, lesdo hepadtica,

Tirosinemia el
tirosina retardo mental

Albinismo tirosinase Auséncia de pigmentacédo

Escoliose, fraqueza muscular, retardo

Homocistindria cistationa (-sintase .
mental, cabelo loiro fino

a- Aminoadipico semialdeido Convulsdes, reatardo mental, auséncia
desidrogenase de tonus muscular, ataxia

Hiperlisinemia



Degradaciao dos aminoacidos
Crros inalos do melabolismo

+ Deficiéncia na sintese de melanina, que € originada da oxidacdo da tirosina a

DOPA (3,4-diidroxifenilalanina)






Sintese dos aminoacidos

Glicolise, Ciclo de Krebs, via da pentose
Piruvato
/ \ cetodcido

Acetil CoA

Oxalacetato

f Outros aminoacidos

Citrato a-amina
Fumarato
NH4+

a-cetoglutarato —— Glutamato Glutamma

Succinil CoA NAD(P)H ATP
\/ glutamato desidrogenase glutamina sintase




Sintese dos aminoacidos
O}ZZ?WMW 7CL essenceans e 1nao essernceals

Fenilanina Aspartato

Histidina Glutamato
\

- ) ‘k Isoleucina Alanina

\ o r'_}sq Leucina Arginina
% e ,‘ i \ 52 Lisina Asparagina

i, Se Metionina Cistefna

e ‘ _ Treonina Glicina
Triptotano Glutamina

Valina Prolina

Serina

Tirosina



Sintese dos aminoacidos
e nagio simpiles

Oxalacetato |

o

| —

Aspartato

———

a—cetoglutarato Glutamato a-cetoglutarato
NAD(P)H NAD(P)H

glutamato desidrogenase glutamato desidrogenase



Sintese dos amimoacidos

a-cetoglutarato| ———> glutamato, glutamina, prolina, arginina

Oxalacetato = Asparagina e Aspartato
—
3-fosfoglicerato] —— Serina, glicina, cisteina
i



(Qual das seguintes alternativas esta correta?

a) O aumento da gliconeogénese a partir de aminoacidos resulta em
diminuicio na sintese de uréia

b) Todos os aminodcidos essenciais sdo glicogénicos
¢) A ornitina e citrulina sdo encontradas em proteinas teciduais

d) A cisteina ¢ um aminodcido essencial em individuos com ingestio muito
baixa de metionina

e) Napresenca de fontes adequadas de tirosina na dieta, a fenilanina ndo ¢ um
aminoacido essencial



(Qual das seguintes alternativas estd correta a respeito de um bebé
com [enilcetonuria?

a) A tirosina ¢ um aminodcido ndo essencial para o bebé
b
C

d

e) Nafase adulta, ndo ha necessidade de tratamento

) Niveis elevados de fenilpiruvato aparecem na urina
) A terapia deve ser iniciada apenas apos 1 ano de vida

O teste do pezinho deve ser feito dentro de 24h do nascimento



Conclusiao

Os processos de sintese e degradacao dos aminoacidos
sdo essenciais para a construcao de moléculas contendo
nitrogénio e eliminac¢do de seu excesso, de forma a
manter o equilibrio nitrogenado.
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“(idade Sustentével:
Bauru mais Verde e Azul’

DATA:
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FOB-USP
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Bate papo sobre o plano de gestao
ambiental do Campus

Roda de conversa sobre adubo caseiro
(vagas limitadas)

Campanha: “Diga nao ao desperdicio no
restaurante universitario do Campus USP
Bauru”

I-kitchen: oficina de culinaria sustentavel
(vagas limitadas)

Entrega do composto organico

Treinamento sobre gestao de residuos
(apenas para funcionarios da limpeza)

Feira de Troca sustentavel

Integracao Junina no CRUSP (apenas para
moradores do CRUSP)

Dia sem Carro — Pré Meio Ambiente e Saude!

Mais informagGes

tel: 3226-6018 (Denise)

e-mail: usp.recicla@fob.usp.br ou acm@usp.br
site: hotsite.bauru.sp.gov.br/simab/
even3.com.br/xxsimab/
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