Principios de biologia
molecular e celular,
patologia e imunologia.

Local! Anfiteatro do IMTSP
As aulas terao duracao de 50 minutos iniciando-se as 13:00 hs.



Disciplina: IMT2000 - Principios Essenciais de Bioquimica, Biologia
Celular e Molecular, Patologia e Imunologia

Essentials of Biochemistry, Molecular Cell Biology, Pathology and
Immunology for Public Health

Programa tentativo e cronograma de execucdo 2019

Créditos aula = 3 Creditos Trabalho 0  Carga hordria total 45h Tipo
Semestral

« Objetivos: Esta disciplina visa apresentar aos alunos conhecimentos bdsicos e
essenciais em Biogquimica, Biologia Celular, Patologia e Imunologia com
aplicabilidade nos problemas da Saude Publica, principalmente para o
entendimento futuro de agentes patogénicos, doencas e seus processos
diagndsticos, de prevencdo e controle

Docentes responsdveis: Aloisio Souza Felipe da Silva, Evandro Sobroza de

| Aloisio Evandro
R\



Avaliacao e bibliografia

0 constara de 03 processos
2 provas de testes de multipla escolha, em sistema digital, para cada parte da disciplina e ndo cumulativas.
s questdes serao retiradas de um banco de questdes para cada parte e havera um esforgo para usar questdes de
valiacao de habilidade além do conhecimento, e frequentemente implicando em consulta a bases para a sua resposta.
1 prova de habilidade : construcao em duplas de um poster sobre uma doenga monogénica ou cronica, para a
populacao leiga, de forma a transmitir os principais conceitos sobre a doenca escolhida e como o seu metabolismo ou
patologia ocorre, visando instruir a comunidade para sua prevencao e controle. Esta atividade sera avaliada
presencialmente por um consultor externo, pelos professores(50% da nota) e pelos préprios alunos(50% da nota),
sendo proibida a concessao de avaliacdo igual para duas apresentacdes ou posteres. Ao melhor poster sera atribuida a
nota dez e ao pior poster a nota 4. As demais notas serdo distribuidas homogeneamente entre estas avalia¢bes. O
aluno que nao avaljar o poster recebera 80% da sua nota. O aluno que nao comparecer recebera 80% da sua nota.
Conceitos
A aprovagao o
média result

orrera com nota maior que cinco em cada uma das provas e na prova de habilidades. A nota final sera a
te das atividades executadas.

s & Cotran: Fundamentos de Patologia - Richard N. Mitchell, Vinay J., Abbas AK ,Fausto N., J.C.Aster, 82 Ed. 2013
sevier
entos de Imunologia — ROITT, I.M. E DELVES, PETER, J., MARTIN, SJ. e cols. 122 ed. Guanabara Koogan, 2013.



Modulo1. Biologia Molecular

o
proposto
(RVOEYPIPL 14:00 Agua, sais minerais e outras Heitor
moléculas essenciais da vida. A

origem e as formas da vida.
IRV xYP1iyA8 16:00 Lipideos, agucares e vitaminas. Heitor

fYORYPLiyAN 14:00 Energia mitocondria e cloroplastos  Heitor

E:VOxypLiyl0B8 16:00 Metabolismo  infermedidrios e Heitor
processos bioldgicos
yLYORYPIIR 14:00 Aminodcidos, peptideos e Luciana

proteinas. Regina

Meireles

yIYOkYPLvyI0B 16:00 Proteinas estruturais e Enzimas Luciana
Regina

Meireles

WO YyLiyL)B 14:00 Nucleotideos e dAcidos nucleicos. Heitor
O glossdrio da informacado.

| g—

)
)



Modulo 2. Patologia Geral

15/04/202 A célula viva. Estruturas, funcoes e
organizagao dos tecidos.

YL LyPLipA 16:00 O ciclo celular, os tecidos e a Aloisio
organizacdo somatica
yAdOLYpIiyAl 14:00 Degeneracoes e tipos de morte celular  Aloisio

A LYPIiPAS 16:00 Reacdo a agentes quimicos e fisicos. Andrés

Radiacdoes e toxicos Galisteo
IKYOLYPIAR 14:00 Vasos, coagulacdo e tfromboses Aloisio
YO LYy 16:00 Arteriosclerose e outros depositos Aloisio
vy LyplyAl 14:00 Inflamagcdo aguda e cronica. Evandro

vy LypIiyA 16:00 Regeneracdo, reparacdo, fibrose e Evandro
calcificacdo
YOI ypliyAl 14:00 Senescéncia e envelhecimento. Evandro

O LyPIyAR 16:00 Carcinogenese € mutacdes. Os passos Evandro
iniciqis



Aula intfrodutoria, a vida, dgua e
eculas

etivos cognitivos

= A organizacdo da vida e sua evolugdo. As primeiras bactérias, os pacotes isolados, a importéncia do mar, da lua e
da rotacdo da terra, a conversdo de carbonatos em carbono orgdnico. As estruturas subsequentes: aparecimento
do nucleo e da associacdo de células.

»  Carbono e nitrogénio orgdnicos, a vida se perpetua. Tudo deve ser meus filhos e minha comida.

®» As membranas e a compartimentalizacdo. O RNA memdria e catdlise. A vida escravisa outras vidas. Vegetais e
Animais.

»  Agua. Propriedades e funcoes.

»  Equilibrio dcido bdsico. A dgua ibnica. pH como medida da ionizacdo da dgua.
Sistema tampodes, fosfato e o ciclo do bicarbonato —gds carbonico

ismo — energia e fransformacdo

inerais — monovalentes, divalentes, positivos e negativos, funcoes

AYmoléculas orgdnicas — os compostos CnHn ou lipideos. Ndo gostam de dgua, ideias para compartimentos

s moléculas orgdnicas - os compostos CnHNON, hidratos de carbono e agucares. Bons para estruturas fixas e
energia.

As moléculas orgdnicas — os aminodcidos CHNO - tem carbono quarterndrio e permitem inumeras posicoes e
rotacdo. Aceitam cadeia lateral. Os legos da vida.

As moléculas de memdria — as chapinhas heterociclicas ou nucleotideos. Transportadoras de energia e de
mensagens. SO quatro letras escrevem o livro da vida.

As moléculas raras ou vitaminas. Cada uma precisa ser obtida por ingestdo e tem suas funcoes

A falta de cada uma delas leva a doencas especificas. De A a K.



FONTES DO CONRHECIMENTO

COMO E QUE OS HOMENS ATRAVES DA HISTORIA TEM
PROCURADO RESPOSTAS PARA AS SUA PERGUNTAS?

Experiéncia
Autoridade
Deducdo

Inducado
Abordagem cientifica

g1 s e e




metodo dedutivo é uma forma de

ciocinio que parte do geral para © menos
geral ou particular. Reformula ou enuncia
de modo explicito a informacdo ja contida
NAs premissas.

TODOS OS A SAO B
TODOS OS C SAO A

LOGO, TODOS OS C SAOB

argumentos matemadticos sdo todos
edutivos. Os teoremas sdo  todos
emonstrados a parfir de axiomas e
postulados.




conheumen’ro deduiivo, se as premissas sgo

go elras, conclusao e necessariamente
r eirq.
Contudo, o _conhecimento dedu |vo tfem as
SUQSs I|mL’ro Oe€s. em e partir remissas
verdadelra para chegar d nclusoes
veraaaelras.

de . S I|m|TocI;oes ep}gome Y
fivo e UI| gle) cesso cientifico
rmece _um _melo |gar eorias
rvacoes. . Ele permlijrem observador
eorid eX|s ente uo|s

meno evem ser o servodos edu
or orlo pQde fornecer ’res

un os SQO  umd por’r VIT
con eciment men’nﬂco
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étodo indutivo parte de dados particulares,
iIcienfemente constatados e Infere uma
verdade geral ou universal, nao confida nas
partes examinadas. Ou seja, parte dos fatos
particulares observados para chegar a uma
proposicao geral do conjunto da realidade
emplirica.

A iInducdo é uma operacdo 16gica que vai do
particular ao geral. Representa um salfo em
frent NO conhecimento,  fraduzido no
enrlguecimento da informacao derivada do
exgame de aconftecimentos particulares. A
partir das premissas, tira-se uma conclusdo.

No NA _maioria das vezes, o grupo completo
Ao esta disponivel, este processo costuma ser
questionavel e discutivel, o que e bom.




MPLOS:
Dedutivo:

Todo o mamifero fem pulmaoes -

Todos os coelhos sdo mamiferos =
Logo, todo o coelho tem pulmoes

Indutivo:
Todo © coelho que ja alguma vez foi observado tem pulmoes, >

, fodo o coelho tem pulmades

Pofa se estar absolutamente correto em uma conclusdo indutiva,

investigador deve tentar observar “todos” o0s exemplos
aturais. Para uma conclusdo indutiva ser absoluta, todos o
grupo observado deve ser observado, o que implica que so
pode ser possivel em pequenos grupos.



» ABORDAGEM CIENTIFICA

mos que muitos problemas ou conceitos ndo
podem ser resolvidos apenas pela inducdo, o que
portanto leva a necessidade de integracdo dos dois
pensamentos em seus aspectos mais importantes,
gerando um metodo indutivo-dedutivo do processo de
solucdo de problemas ou aquisicdo do conhecimento.

Este processo € denominado pensamento cientifico.

Charles Darwin o usou no desenvolvimento da sua teoria
de evolucdo das espéecies em 1860, sendo reconhecido
CcoMmo O primeiro cientista a aplicar este método para a
producdo de conhecimento.

€ a base para todo o conhecimento cientifico
oderno.



Agua liquida & essencial

a vida, € importante ter dgua liguida, o solvente
versal
O planeta era originalmente menos denso e de rotfacdo muito

lenta, oferecendo a mesma face ao sol, portanto sem agua
liquida

O impacto de Teia (100 mil a do BB)
» Aumento da rotacdo(dia = 5h)

» Aumgntou a g por aumentar a densidade do nucleo da terra

»/Agregou atmosfera

a Lua

Jua em movimento



Como isSO comecou e as leis basicas

®» A sopa primordial
» Carbono e nitrogénio (CH4 e NH3)
» Moléculas orgé@nicas dependem de Carbono orgénico e Aminas mais
» (Os ciclos da vida
» A vantagem da memoria
®» A vida écomo a classe média

®» Tenho que tfransformar tudo em meus filhos ou em meu alimento.

® A primeira que der certo ganha tudo

» Ndo hd segunda chance.



Animals Fungi Gram-positives

Slime moulds | | oy e
Plants . \ Green nonsulfur bacteria
A VIid Qhigae \/ Actinobacteria
4 | N Planctomycetes
\\y//'l =  Procariotos
Protozoa - (fr /‘ - ib °°°°° o Splrochaetes
— L— { - Fusobacteria
Crenarchaeota . . . ... |
N It Y §~ Cyanobacteria
anoarchaeota o S (blue-green algae
Euryarchaeota Thermophilic
sulfate-reducers
Acidobacteria

Proteobacteria



Como ISSO comecou
A sopa primordial
» Carbono e nitfrogenio (NH) e (CN)
» Carbonato em Carbono orgdnico - Archaea ou primordial
» (s ciclos da vida
= A vantagem da memaria
» A vida € como a classe média

®» Tenho que transformar tudo em meus filhos ou em meu alimento.

® A primeira que der certo ganha tudo

» Ndo hd segunda chance.



Os polimeros importantes

Membranas e
compartimentos

» Hidrofdbico e barato

» Ndo tem nada alem
de CH

» Temperatura de fusdo
depende da cadeia
lateral.

» Polietileno =
Memlbrana

= 100 18

O Mundo de RNA

Polinucleotideos
autoreprodutivels.

Pequenos e com
poucas informacgoes

Atividade catalitica

» O ribossoma.

Facilidade de clivagem



Capsula

Pared celular Membrana celular

ADR

Pelo
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Citoplasma
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1lUQ0O € POsSIvel
Desde piratas até seres
“vasculares

E. celi outer membrane

ANATOMIA INTERNA DE UM POLVO

SLANDULA
g il
VETA € VENENO £aF0

CEREORO CEFALICA

B0LSA DE STSTENICE
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COMPOSICAO QUIMICA DE
MATERIA VIVA

» Principais dtomos : C, H, O, N, P, S.

» Principais Moléculas;

- 70% a 80% Agua

- 10% a 15% Proteinas
- 2% a 3% Lipidios

1% Glicidios

1% Acidos nucléicos

1% Sais Minerais




AGUA

"hidroxido de hidrogénio” ou "monodxido de hidrogénio" ou ainda
"orotoxido de hidrogénio") € uma substancia liquida que parece incolor
a olho nu em peguenas guantidades, inodora e insipida, essencial @
todas as formas de vida, composta por hidrogénio e oxigénio.



http://pt.wikipedia.org/wiki/L%C3%ADquido
http://pt.wikipedia.org/wiki/Cor
http://pt.wikipedia.org/wiki/Quantidade
http://pt.wikipedia.org/wiki/Odor
http://pt.wikipedia.org/wiki/Paladar

MOLECULA DE AGUA

|

Abomio de
oxigeno

Atomo de
hidrdgenao

Atomio de
hidrdgeno

Puente de hidrégeno
0.177 nm

Enlace covalente
0.0965 nm

i

1

}:I I Strong

0 hydrogen bond
=

i
T
\\H Weaker
N f/,,()‘ hydrogen bond

—P
s



PROPRIEDADES DA AGUA

/LSOLVENTE UNIVERSAL

» ALTO CALOR ESPECIFICO

» F| FVADA ENERGIA DE VAPORIZACAO
» ALTA'CAPILARIDADE

- IONICA E POLAR




FUNCOES DA AGUA

» TRANSPORTE DE SUBSTANCIAS
» FACILITA REACOES QUIMICAS
» TERMORREGULACAO

= | UBRIFICANTE

» REACOES DE HIDROLISE

» FQUILIBRIO OSMOTICO

» FQUILIBRIO ACIDO BASE



TRANSPORTE DE
» A prese%@cﬁég éﬁb@é%gi’re a difusQo nos seres

mais primitivos.

= Organismos mais evoluidos apresentam sistemas
circulatorios ( hemolinfa, sangue e seiva vegetal).

®» A Urind € uma maneira de eliminar toxinas

=/ CAMADA DE SOLVATACAO



TERMORREGULACAO

Seres vivos sO podem existir
em uma estreitfa faixa de W
temperatfura. |

A Agua evita variacoes
orusc de temperatura dos
organismaos.

A /transpiracdo  diminui @
temperafura corporal de
mamiferos. s |




A neutralidade da aguo
para a vida

» O gue sdo tampades
» O equilibrio dos ions da adgua o pH
» [osfatos e Bicarbonato.

» Acumulo de energia

» Manutencdo do pH

» Compartimentos




lonizacdo da Agua

Pro riedades dos Solventes—>caracteristicas da
écula ndo carregada + Grau de lonizacdo
[H+] e [OH-]

Moléculas de agua: tendem a ionizar-se
(reversivel)

QO—D H+ + OH

Acidds ou bases dissolvidos na dguke é&é@@z
H* (gcidos) e OH- (bases). ]

onstante de Equilibrio: A+B S S iR g H

[H7]

: Concentracdo de ions hidrogénios
AQua pura: pH neutro



Curva de Titulacao

Usada para determinar @
concentracdo de um dcido

em uma solucdo. Cuna de wnracao do dcido acétio {pKa = 4.8)
CH,COD
1.0 T {-1.0%
Volume do acido é titulado J/J
ase forte (NaOH) Equivdalegtes / - (-0.75) o
Z . ~ e Dase Carga goba
até a negutralizacdo deste adicomados Carga gl
o5 0 fe-e—-aoo-- | (-0.5)
Ao He ok - (-0.25)
CH5COOH. ;;_ P
oo{ —— ! L 0.0

I I I I I I |
2 Z 4 ] B T 2

/ pHdasalugdo



istema de tampao dos
ros baseia-se na

O sistema PO, /PO, tem pK
6.84. Nosso pH =7.40

* Fornece o controle fino
a Bicarbonato/

e O/acido carbbnico pode sair
a respiracao

* H,CO, = H,0 + CO,

Se respiro mais, perco H+

Se respiro menos, acumulo H+

respiracao controla o

9

8

7

a
tilizacao de dois sistema - | [CH,COOH] = [CH,C00"]
ampoes em cascata.

0
0 010203040506070809 1.0

B CHaCOO~ | 1
™

OH~ added (equivalents)

0 50 100%
Percent titrated




Jteracoes do Equilibrio acido- —ii

ICO
acidose apneia ou capacidade pulmonar prejudicada, com acumulo de CO, nos
respiratoria pulmaes.
acidose | ingestéo de acido, producéo de cetoacidos no diabetes descompensado
metabolica ou disfuncao renal.
(Em todas elas, ha um acumulo de H* ndo decorrente de um excesso de
CO,.)
Causas possiveis
| alcalose hiperventilacéo, produzindo diminui¢do do CO, no sangue.
‘\re iratoria
alose Ingestdo de alcali (base), vomitos prolongados (perda de HCI) ou
tabolica desidratacdo extrema levando a retengao de bicarbonato pelos rins.
(O aspecto comum é a perda de H" n&o decorrente de uma baixa do CO,
sanguineo)

\ \




4 na Saude e Doenga
ncial
hidrogenionico

pH importante para:

® Conformacgao de proteinas

Catalise enzimatica
®Transporte de O,
Dissociacao de moléculas

Neutral

1M NaOH

= Houzehold bleach

i Household ammonia

i Solution of baking

soda (NallCOs)

I~ Seawater, egg white
~ Human blood, tears

= Millk, saliva

- Black eoffes

- Beer
-~ Tomato juice
- Re

Wilne

r Cola, vinegar

- Lemon juice
- Gastrie juice

~ 1M HCI



METABOLISMO

E o conjunto de processos fisicos e de reacdes que ocorrem em um
sistema vivo e resulta na montagem ou quebra de moléculas
complexas. E constituido por reacdes anabdlicas e catabdlicas.

naboliSmo = Reacodes de sintese - Catabolismo = Reacdes de

Absorvem energia degradagao

, Liberam energia
Exemplo: fotossintese 5

Exemplo: respiracdo



SAIS MINERAIS

Encontram-se imobilizados em esftruturas com
funcdo esquelética e de protecdo.

Sais de silicio — encontrado em carapacas de
Diatomdceas e espiculas de Poriferos.

arbgnato de Cdlcio — forma exoesqueleto de
luscos, cascas de ovos e espiculas de
Poriferos.

faotlo de Cdlcio - enconfrado no
ndoesqgueleto de vertebrados.



Sais Minerais

idos em aguo
ormam ions.

s mais frequentes sAo:
Na*/K*
- Equilibrio osmotico
Bomba de Na* e K*

ais frequente nc
meio extracelular
em Aanimais

mais frequente em
vegetais e meio
tracelular.

oLber Redration shell (cybaotactic region,
setniordered)

inner hycration shell (chemiscted
and ordered waker)

w— bl walsr (random armrangsmenk)

O tamanho nao depende do peso
molecular do ion mas da sua capacidade
de envolver-se com agua ou camada de
hidratacao. O sddio(PM23) é maior que o
potdssio(PM 39)



onente da clorofila

- Interacdo das subunidades dos ribossomos
]/ Pouco formador de cristais

Maior concentracdo
.Q++

Coagulacdo sanguinea

~

- Confracgdo Muscular

Componente de 0ssos e dentes

r concentracdo idnica



stifuinte de nucleotideos e do ATP

- Evita variacoes bruscas de pH da célula
Ligacoes energéeticas

He S-S

- Pode ser tanto orgdanico(benéfico) ou SO,
inorganico(maligno)

Componente de hemoglobina e dos citocromos.
Essencial em oxido reducoes .

ulros mais raros e benignos (lodo, Cobre, Zinco,
balto, Manganes, Selenio)




Outros malignos
mercuio (fydo depende da dose)

» Nefrotoxico e hemolitico
Chumbo
» Hemolitico
Arsénico, Cadmio, Estanho e Cromo
» Hepatotoxicos

s e Nitritos

asodilatadores e venenos



COMPOSICAO QUIMICA DE
MATERIA VIVA

» Principais dtomos : C, H, O, N, P, S.

» Principais Moléculas;

- 70% a 80% Agua  ( sem carbono)
- 10% a 15% Proteinas = (CHON)n
- 2% a 3% Lipidios - (CH)n

1% Glicidios - (CH20)n

1% Acidos nucléicos = (CHNOP)n
1% Sais Minerais (sem carbono)



Lipidios ou (CH)n

» SAo moléculas lineares » Cadeias longas

e pouco complexas » Araquidonico

= Ndo gosta de Agua = |inolénico

» Hidrofdbico = Efc

» Organizacdo em
solucdo em micelas
ou gotas

» Em geral associados
a glicerol via
fosfato—> Triglicérides

» F o pldstico da vida » Ciclicos

» Palmitico (CH,),g » Colesterol

» Polietileno (CHy) 5100 = Esgosterol

monomero polimero ®» Hormonios e

H H H H autacdides
| | P.T | I
ncC=C —————* |—-C—C—
1 | catalisador | |
H H H H /n

etileno polietileno
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http://www.google.com.br/url?sa=i&rct=j&q=polietileno&source=images&cd=&docid=1N9lKNLB-rOYhM&tbnid=87-PLNO7rosAoM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fwww.alunosonline.com.br%2Fquimica%2Fpolietileno.html&ei=JKpZUaH4KpDS9QTrl4GgBw&psig=AFQjCNE_0GWt8I2437XMlBn0qIT8kxBFZQ&ust=1364917140746390

Glycerol

Triglyceride

arachidic

stearic

palmitic

arachidonic linoleic linolenic

membrane

Fat droplet

Nucleus

3 fatty acids

Aqueous
solution

Hydrophobic tail



//upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/1/19/Rasyslami.jpg
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Acucares ou (CH,0)s,

« Sdo moléculas polares, ou seja, dissolvem faciimente no
Aagua - Hidratos de carbono

« Podem ser polimerizados de vdarias formas
— Diretamente - polissacaridios
— Como substrato - dacidos nucleicos

« Pouca reatividade em geral

— Podem ser usados para acumulo de energia
Sdo relativamente faceis de transferir energia

— Para uso 2 queima

— Para estoque - Amido e glicogénio

Maior uso € estrutural.(Tijolos baratos)
« Plantas = celulose
« Insetos - quitina



Sdo muitos isomeros, dificil estudo

- T~

=

allas altrose glcosa mannosa aulase idose galactnse  talos

s
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HO HO HO

HO HO HO
HO-.
OH
OH OH OH OH

Allose Altrose Glucose Mannose OH
HO HO
Ho HQ Ho HQ Ho 1O Ho HO
) HOJ_,_FO' 0
HO HO
Gu]oseOH OH lodose OH Gal a.ciosSH OH Talose OH
HO HO
/ OH
#{: 6 0
c i éo o : I
o : c. ,.s ® : OH HO
5 o‘ N‘e h 9 o Q P
HO
HO
HC%D 0
HO
HO
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Os aminodcidos ou CHNO

0s monomeros das Diferen-l-es “RHS

r
proteinas
H AMINOACIDOS
e O N oom oo, ¥ M o H 4
H o, B wm"™ e CTCN C—C—N Mo L
N | / CH, HO I H Ho, | \H ,C_C_N\
/C_(':_N\ CH; ?HZ (|:H2 HO Cl:H H
HO H 2
CH, P L [+ % l
H i HN O Ho o oh
Alanina Arginina Asparagina Acido aspartico Cisteina
=» Podem 37r ——<adeados
o, % m o, ! m H
\,C—(l:—N\ H So—c-n" Oy | H
HO" L, TH o o Ou 1 H WO gy C=C—N,
; L ;
rupo carboxilo ; (!;H HZN/U\/\HJ\OH C (|3 N_ H ‘ HO cH H
grupo grupo amina [ HO. 4 WM< H,C' CH
H o H 0 ,.C. NH, Hegg N 3 72
H H HO O N7 * (;H:1
N ‘l:‘_“ = 2 N ‘l: | = Acido glutamico Glutamina Glicina Histidina Isoleucina
H—N=—3C*~C—0 H—N—{8&F—c—0
: e H H
H/ H/ I O\\ | IH OJC"(‘:"NVH O\‘ _T_ M 0\\ ’II{ M
A, )\ ,C—C—N_ HO Ly H ,C ? N ,C—*':I?—N\
AR A HO éHz H I, HO' cu, W HOT gy
2 i, : éH CH, ?H.‘,
ligagao peptlidica Ot cH, s
“ H O 1 0 H&  GH; N, cH,
\ L | l-\ I Leucina Lisina  Metionina Fenilalanina Prolina
+ { L - -
H—N—LF—c—N—C—C—0 o H o, ¥
e M 4 X H S .
H/ | H I O‘\ 'r ’H 0\‘ ’I“ M \C_(I:_N/ No'c g N\H O, 'r H
SN TR Wt T T eI
R R HO cH, HHO oy H / () HO oy H
& HO CH, & \O(H H,C  CH,

Serina Treonina Triptofano Tirosina Valina
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Purinas e pirimidince

» Tem orbital plano ¢
carbono e nitrogér

» Pyrinags adenina e
guanina

pyrimicine or

Os heterociclicos (CHNOP)n

Base Base]
base may |Base| + . _ N @ g

Ribose or Nuclecside Phosphate Nucleotide

deoxyribose

Pyrimidines

Cytosine (C)

Purines NH,

H
Adenine {A)

Thymine (1) Uracll (U)

(@)
[
Nao i
e

H

Guanine (G)
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Para acidos nucleicos

» Uma estrutura de fosfato e
acucar, com heterociclicos
adicionados

=» RNA

» Jsa ribose e fosfato

» Mais degraddavel e muito
menos estavel

ibonucleotideos

» Uracil em vez de Timina
» DNA

» Desoxiribose e fosfato

» Muito estavel e sempre circular

Os heterociglicas JGHNQEIN

energeticas
« Adenosina trifosfato

— Ribose e pirofosfato

« Consegue ser produzido €
translocado pela mitocdndria

1- A melhor escrava.
« Dificil de estocar, muito reativo
— Melhor fransferir para acucar
Metabolismo mais rapido

— Pode ir também para triglicérides

Metabolismo mais lento e caro,
mas pode estocar grandes
quantidades.



outras moleculas
essenciais da vida.
As vitaminas

Sao moléculas pequenas que NAo conseguimos sintetizar
e gue necessitamos adquirir do ambiente para nossa
fisiologia normal




Vitarminas

befinicéo = “Moléculas organicas que devem ser incorporadas da

dieta pela impossibilidade dos organismos de sintetiza-las ou pela
baixa velocidade com que isto acontece”
Finalidade - Catalise de reacdes quimicas, ou seja, sao usadas

para reac0es quimicas mais complexas, com pouco consumao

8 Vitaminas hidrossolivzis

—
—

3
[ = |
[= =|
(= = |
|
|

E

Vitaminas linossolivzis



Vitaminas Hidrossollveis

gl Bl A Tiamina

gl Lipoato (sua classificagéo como vitamina €
questionada)

g B, A Riboflavina
g B; A Niacina

Bs A Acido Pantoténico

g B, A Piridoxina

&) B A Biotina (vitamina H)
g By A Acido félico
gl By, A Cobalamina

g ¢ A Acido ascérbico




Bl: Tiamina

Estrutura qmmuca : ﬂ ﬁ, :

| GHECHED:I?DI?DH!
N)O\/rc"'z "\ 'OH OH |

H2C ! |

i |

Tiamina ..1 :

Tiaminpirofosfato h

Chemical Structure of Lipoic Acid

S

/

CH2

SH

a - Lipoic Acid

S

\

CH2

\/\/\/\

Lipoato o

SH

|

(H7

\ \/\/\

Dihydrolipoic Acid

COOH

COOH




, (tiamina)
e Lipoato

Para que sdo necessdrios?

Reacdo preparatoria do Ciclo de
Krebs: formacao de AcetilCoa

H.C 0o

Piruvato Coenzima A

desidrogenase (CoA-SH)
(PDH)
(um complexo

multienzimatico de
trés enzimas)

1 NAD*
Cofactores: (

- TPP (tiamina

pirofosfato, derivado da NADH
vit. B1)
-FAD 5
- Lipoato Reacdo de
descarboxilagdo
oxidativa

@]

1
{/C—S—CDA + C02

Exemplo de metabolismo




B;: Tiamina

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente):

1,0 mg/dia nos homens e 0,8 mg/dia nas

mulheres

Fonte: cereais integrais, figado, carne
porco, levedura, laticinios e legumes



B,: Riboflavina

. Estrutura quimica o
JHoHH o ¢
H.C —é —é ——é é—ﬂ‘—H DI_b_DI:Hj N |

I | |
OHOH OH I ; : o 0

N H

Riboflavina 4

i C

Fosfato de riboflavina (FMN)  —

-— Flavina adenina dinucledtido (FAL)




B,: Riboflavina

Para que € necessdria?

COO FADHS, (|DOO‘
CH CH
2 \ / . ”
CHs HC
S_u ccinato |
COO~ desidrogenase COO~
Succinato Fumarato

Exemplo: no ciclo de Krebs é coenzima da succinato
desidrogenase na oxidagdo do succinato a fumarato. Em
termos gerais é uma co-enzima necessdria em reagoes de
oxido-reducgdo




B,: Riboflavina

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente):

1,3 mg/dia nos homens e 1,1 mg/dia nas

mulheres

Fonte: leite, ovos e figado



B.: Niacina L

Estrutura quimica

= C——NH;,

H ........................... } ......... 1

B G g
5 e Nicotinamida
<

—0 N N
O




B.: Niacina

Para que € necessdria?

COO" NaD* NADH + H*

‘ CHz

CH
Mal
COO™ desidraclngteonase COO™

Malato

Oxaloacetato

szimolo: no ciclo dz rzbs na oxidacdo do malato o oxaloacziaro,
Uma co-znzima nzczssdeia 2 rzacdzs dz

(17 {(11

M oTzrmos gerais £
dxido-rzducdo




B.: Niacina

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente):

17 mg/dia nos homens e 13 mg/dia nas

mulheres

Fante: cereais integrais, carne, pescado
o aminodcido triptofano



B.: Acido
oténico

ara que € necessdrio?

CHy ©
cuzé-cu-t'-NH-cuzcuzcoou
OH |

cHy'

Acido pantoténico

CHy, O 0
CH, 6—(; H—E—NH-CH, CH, E—NH-CH, CH, SH
C“?” NH,
0=$—0H
b al
¢ N
| il
0=£—0-H,C
OH H Coenzima A (CoA)

XX

PO4H,

Reacdo preparatoria do Ciclo de
Krebs: formacao de AcetilCoa

o 0
it
ne' o0
Piruvato Coenzima A
desidrogenase (CoA-SH)
(PDH)

(um complexo
multienzimatico de
trés enzimas)

l ( NAD*

Cofactores:

- TPP (tiamina
pirofosfato, derivado da NADH
vit. B1)
-FAD _
- Lipoato Reacdo de
descarboxilagdo
oxidativa
i
. C/C SCoat + CO2
= -
AcetilCoa




B.: Acido
pantoténico

g&‘o de Acil-CoA,
rato da carnitina

Catabolismo de dcidos graxos: B-

oxidagdo
Acido graxo citosol
R N SV A W
~ K " o §
PP 2 i# +i# \
Acil-CoA e IA
sintetase Acil adenilato ||J

RN A N AN «Aﬂ/ \J

CoA-8H
AMP + H*

Acil CoA |

%NNWV\N/ b=
1]

Carnitina acil CoA - Y
¢

tranferase | N N TN [/0—‘\
Carnitina p-Acil camitina L _mﬂ}

Translocase

....................................

Matriz Carnitina Acil camitina )
mitocondrial ﬁﬁ\ \/‘v‘\u/x/\f\,vv«/“—‘
] TI’I‘.’J

Camitina acil

Acil CoA tranferase |l

\/"‘\f"x/\/\/\/\/\/\“’ B

0

Os dcidos graxos primeiro tem que ganhar CoA, logo
ingressar na matriz mitocondrial através do sistema
transportador acil-carnitina




B.: Acido pantoténico

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente): ndo se conhece com precisdo
a quantidade requerida. Sugere-se para
adultos uma ingestdo de 4-7 mg/dia

Fonite: presente na maioria dos
alimentos. Ovos, figado e leveduras sdo
oas fontes



B,: Piridoxina

Estrutura quimica

CH5CH CHO
HofTCHﬁ Hcﬁ,mzm
HaC ™ ™ N HyC ™ N

Piridoxina Piridoxal
CH;MNH,
HO oH
| o
A
HyC™ TN

Pindoxamna




B.: Piridoxina

Para que € necessdria?

O viridoxal fosfato £ uma
f:yn‘/irru rzquzrida pzla

glicogZnio fosforilasz na
degradacdo do glicogZnio

CH,OH CHO
HyC ™ N ™ NT

Piridoxina Piridoxal
CH4yMH,
HiC H
| o
e
HaC™ TN
Pindoxamna

Metabolismo do Glicogenio

(\\0

Q,\\G \3‘5"3
2 y

glicose
1 fosfato

/Iigagéo a-1,4
ligacao «-1,6

Fosfo
glicomutase

(/® ummmmp- Glicolise

glicose
6 fosfato

Degradacao do glicogénio

| W\




B.: Piridoxina

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente):

1,4 mg/dia nos homens e 1,2 mg/dia nas

mulheres

Fonte: cereais integrais (trigo ou
ilho), carne, pescado e aves



B,: Biotina

Estrutura quimica

C
A
_N N_
_|: |:_
I—EE:ES;E—E:HEE:HEEHEEHEE:DDH
Biotina




B;: Biotina

€ necessdria?

Passo limitante da velocidade da sintese de
acidos graxos: formacao de malonil-CoA a partir
de acetil-CoA, reacao catalisada pela Acetil-CoA
carboxilase

ADP + Pi

0 AU 0 0
1] Il 1]

CH;-C-SCoA mmaemSessssssle-  C-CH,-C-SCoA

Acetil-CoA (2C) K‘ Malonil-CoA (3C)

Co,

Como coznzima da Aczril-Coa carooxilase,
2nZima cnavz n sintess de deidos ¢ graxos




B;: Biotina

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente):

em adultos foi estabelecido um valor
provigsional de 100 a 200 pg/dia

Fonite: presente na maioria dos
alimentos, em especial gema de ovo,
veduras e nozes



B, Acido félico

Acido fdlico (pteroglutamico)

Estrutura quimica
COOH
CH=
CHs2
OH HH@GG NH—CH
N AIH‘"j) COOH
/I""\m. =
MNH-= N M
2-amino-4-hodroxi-6-metil- Ac. p-aminobenzoico Ac. L-glutdmico
pteridina
Acido pteroico

\\




ACidO féliCO Acido félico |

Dihidrofolato
Metionina redutase
COO
oM — cH Acido dihidrofélico |
C.ljz Dihidrofolato
Homocisteina CH, redutase
CH,=—g , M
COO : Acido
. tetrahidrofdlico
=g (THF)
CH, ]
e N5-metil-THF
SH Reserva
I monocarbonada

Sintese de purinas
Sintese de aminodcidos

W\

Para que € necessdrio?




B,: Acido félico

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente): 200 ng/dia

Fonte: vegetais verdes, figado, cereais



By,: Cobalamina

¥, Estrutura quimica




ara que € necessdria?

By,: Cobalamina

prriuz ur acdmulo dzsiz tio dz deidos graxos.

o Metil Succinil-
Propionil-CoA malonil-CoA CoA
TH3 ATP  ADP 5 TH?» Oxe_ CH2
AN
CH»2 \-/ C—CH < CoA-S/ ‘
| A 72 CHp
G co biotina O C Coenzima B (‘;
2 12
cor-s” o coAs” N\
HO O
Propionil-CoA Metil malonil-
carboxilase CoA mutase
“glz cormo coznzima da meril malonil-CoA mutasz, uma  znzima
Zilvolvida na B-oxidacdo dz dcidos graxos imparzs, Sua dzficigncia




B,,: Cobalamina

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente): 1,50 pg/dia

. somente fontes animais como
figado, carne, laticinios. Vegetarianos
tritos estdo em perigo de déficit



C: Acido ascérbico

Estrutura quimica

o—C 0=—C—

HO—C o—c¢
o 0

HO—C —  0=—C
H—C— H—C——
HO—C—H HO—C—H
CH,OH CH;0H

Acido ascérbico Acido deshidroascérbico




Para que € necessdrio?

o transcurso da sintese de

formagdo de hidroxiprolina
hidroxilisina, aumentadno a
tabilidade do coldgeno.

C: Acido ascérbico

Residuo prolll
\\\ I]{
\AAANAANAANAL HN — C — CO -NANAN
I I

HoC CH>
S /7
CH»
02 —_ a-cetoglutarato
Profil
hidroxilase ascorbato
< Succinato
s e +COz
Cadeia pro-o H

|
WAANNAANAL HN — C— CO - NN
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C: Acido ascérbico

/ Para que € necessdrio?

Radical ascorbil

OH O oo
O o - - H° e HO\/\< Z
wo—/"_F ‘/ﬁ
6 —t + e, +H 9 0
-0 OH
AscH- Asc™ pEA

Dehidroascorbato

doacdo de um elétron pelo ascorbato (AscH) gera o radical
cprbil (Asc-) que pode ser oxidado a dehidroascorbato (DHA). O
ical ascorbil € um radical pouco reativo, o que explica seu efeito
ioxidante jd que um radical reativo pode interagir com ascorbato
getando um radical ascorbil bem menos reativo




C: Acido ascérbico

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente): 40 mg/dia

Fonte: citricos, tomate e vegetais
verdes



Exemplos de deficiéncias de
vitaminas hidrosoliveis

Jeribéri: deficiéncia de vitamina B,

\i’ lagra: deficiéncia de vitamina B,




Exemplos de deficiéncias de
vitaminas hidrosoldveis

» FEscorbuto — deficiéncia Unhas afetadas por

de dcido ascorbico deficiéncias de vitaminas

Vitamin B6 Deficiency | Biotin Deficienc




Vitaminas Lipossoliveis

Normalmente sdo absorvidas com outros lipidios.

Nédo € necessdrio de w:gem Ias diariamente, pois sdo dissolvidas e
armazenadas nos tecidos adiposos do corpo.

Divide-se
A Retinol

A Colecalciferol
A Tocoferol

Il

(50 (D Dy (D
AMO >



A: Retinol
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A: Retinol

Para que € necessdrio?

n?:» '-.'; - -\EA 1T ]"
HC,. T -
L HC .’;:.
“n 2
Eup———— ——————
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g o Reposo
©
e ¢
Reposo L
E. - — — e — e e s —
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A Invertebrado g Vertebrado




A: Retinol

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente): 700 pg/dia nos homens e
600 ng/dia nas mulheres

Fonte: manteiga, gema de ovo, figado e
6leos de peixe, vegetais verdes,
marelos ou laranjas que possuam [3-
arotenos




D: Colecalciferol
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D: Colecalciferol

Para que € necessdrio?

Luz solar

‘ Luz UV
Dieta Pele
TmTO "‘1'351'"‘0': 0 Colecalciferol Colecalciferol

diidroxicolecalciferol estimula a
absorgdo de cdlcio e fosfato para o,
dentro das células epiteliais do 25 hidtoase)
intestino delgado, a traves do
aumento dd sintese de uma proteina

25-hidroxicolecalciferol

transportadora Rm @
(1oe-hidroxilase) €———— PIH@
05503 Comove a ?Gk:ifiCﬂGaO dﬂ - 1,25—dii¢0xi£olecalciferol
atrjz éssea, estimulando a formagdo (vtamina D)
0 05so0. Parte deste efeito é devido ol
umento da concentragdo gastrntestina
mdtica de cdlcio, devido ao _
- o s Aumento da ————# Aumento da concentragao
aymento da incorporagdo a nivel o plasmalica e calcio
int@stinal i

Figura 5.6.4 As fontes e o metabolismo da vitamina D,.




D: Colecalciferol

IRN (ingestdo de referéncia do
nutriente): ndo existe jd que é
sintetizada no organismo

Fonte: dleos de peixe e sintetizado pelo
organismo. Deriva do colesterol, ndo
resente em plantas



Exemplos de deficiéncias de
vitaminas liposoliveis




E: Tocoferol

Estrutura quimica
CH:
Ha
Hs Hy Ha Ha
{CH5}CH{CH: )2 CH{CH): CHCH;
H
CH-,
Alfa tocoferol




E: Tocoferol

necessdrio?

CH, @-tocophercl

+H || —H (e.g. oy lipid peroxyl radical)

CH. o-tocopheroxy radical

OCH + LOZ' —PG‘TQC" + LOzH

LOL\+ a-Toc —— a-TocOOL (tocoferilquinona, ndo € um radical)




Acado da vitamina E em espécies reativas de oxigénio
(EAO) sobre lipidios: uma reacao em cadeia (feedback

411

Abstracao de H Formacao de
InIC/agao n R dienos

S A
| N
Lipidio com ac

Radical lipidico
graxos insatur dos

[ [ u
Propagacdo Peroxiradical OO Adicdo de Oz R,

>ICHR2

Continua a
propa-
gacao

Radical lipidico

Hidroperdxido lipidico



Estrutura quimica

K

FITONADIONA (Vitamina Ky, filoguinona)
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ara que € necessdria?

/ _ A capacidade da protrombina
| em se ligar ao cdlcio para gerar
T sdrinason Via intrinseca trombina depende da existéncia
Ativada, por fora do sangue, Ativada, de d | i
pelo tecido liberando: - pe'l\:aacc?nta?o ;':rt\rzudpc;rsfiacri‘glﬁi‘vadora na pl"O‘l'l"omblna de um residuo

(geralmente, vaso sangilineo lesado) com: de Cﬂl”bOXiQIUTﬂmﬁ*ﬁ. A Gdlgﬁo
de um grupo carboxila no

Tromboplastina tecidual —»-— Acelerador Fator Hageman (XIl) glu*ﬂmﬂto tmﬂ$f0|’mﬂ ao
da conversso glutamato num quelante forte
- i do cdlcio. A reacdo de
carboxilacdo acontece no
— - P - figado na presencia da vitamina
(incluindo o fator VIIl) K.

1 | Alguns compostos como a

| . Ativador da protrombina | WARFARINA sdo utilizados

Cd

v | |
| Protrombina (Il) f—¥-»| Trombina |—{ Fator estabilizador (Xil) | g:"\:?fq:::::oks epeinod:;';:gdo: smo

[Fornaginia |.o{Firina | —» famewaen] sangramentos. Sdo usados
para prevenir tromboses.




