Universidade de Sao Paulo
Instituto de Quimica

Disciplina QBQ1151: Introducao a Bioquimica
Quimica Noturno

INeUUCaeracIVIEIaREIISMG

Marcelo S. da Silva

14/08/2023



Introducao ao Metabolismo
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Introducao ao Metabolismo

- Termodinamica (1° e 2° leis);



Termodinamica

- Termodinamica: Estudo das formas de transferéncia de energia que atuam em um sistema. A termodinamica
nos ajuda a entender o fluxo de energia em determinados sistemas.

- Energia: capacidade que um corpo, uma substancia, uma particula ou um sistema tém de realizar trabalho.

- Em Bioquimica: POTENTIAL ENERGY

- Sistema = moléculas + solutos

KINETIC KINETIC
ENERGY ENERGY

- Aplicacoes: conformacao de proteinas, organizacdo de vias metabolicas, transporte de ions e nutrientes,

trabalho mecanico (ex: contragao muscular).



Termodinamica

- 1° Lei: Energia nao pode ser criada ou destruida (Conservacéao de Energia)

- Aenergia do universo se mantém constante (excecdes tém sido observadas a nivel quantico).

- Entalpia (H): Informa a quantidade de energia que pode ser transformada em calor durante um

processo a pressao constante. (Energia de um sistema)

- Em transformacgdes quimicas isobéricas: H;,, — H, .o = AH
- Em sistemas biologicos:
- AH = variacao de calor: processo exotermico AH negativo

processo endotérmico AH positivo

- AH n&o depende do mecanismo de reacao.

- AH nao define se uma reagcao € espontanea.



Termodinamica

- 2° Lei: Entropia (Tendéncia a desordem)
- Aentropia do universo esta sempre aumentando.
- Em um sistema, ha uma tendéncia do fluxo energético fluir em direcdo a um nivel de maior entropia

(entropia é espontanea).
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Termodinamica

- 2° Lei: Entropia (Tendéncia a desordem) s8°3:8e%:/ss:/s%8 "e" /" a|" 0]
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Termodinamica

Se AH (variacao de entalpia) e AS (variacao de
entropia) nao definem a espontaneidade de uma reacao
guimica, qual o critério termodinamico para um

pProcesso ser espontaneo?



Energia Livre de Gibbs (AG)

- Até 1883, acreditava-se que a espontaneidade de uma reacao era determinada apenas pela variacdo da entalpia (AH) e

entropia (AS). Josiah W. Gibbs prop0s que, quando uma reacao quimica espontanea ocorre, parte da energia liberada
(reacdo exotérmica) sempre é utilizada para reorganizar o sistema (reorganizar os atomos). Essa parte de energia depende
da temperatura (T) e do nivel de desorganizacao dos atomos (AS).

- A partir disso, Gibbs concluiu que a entalpia (energia liberada durante a reacao), a entropia e a temperatura sao os fatores
determinantes para prever a espontaneidade de uma reacao. Assim, podemos definir a energia livre de Gibbs (AG) como a
energia util de um sistema que resulta da diferenca entre a entalpia e a entropia (esta multiplicada pela temperatura), o que

resulta na seguinte equacao matematica:

— AG=AH-T.AS




Energia Livre de Gibbs (AG)

Resumindo: Variacdo de  Variacéo de
entalpia entropia

b

varacaode o NG = AH — TAS

energia livre

Temperatura

- Como a energia livre de Gibbs de reacdes espontaneas € liberada, uma reacao quimica sO e

espontanea se o resultado do AG for menor que 0.

- A expressao da energia livre de Gibbs sO € aceita se a reacao estiver sendo realizada sobre

pressao e temperatura constantes.



Energia Livre de Gibbs (AG)

Resumindo: Variagdo de  Variag&do de
entalpia entropia

b

energm e = AG = AH — T.AS

l

Temperatura

AG < 0 — processo exergonico (espontaneo) — liberacao de energia
AG > 0 — processo endergonico (nao-espontaneo) — consumo de energia

AG = 0 — processo em equilibrio

Importante: AG né&o indica velocidade

AG de reacdes acopladas podem ser somadas



Energia Livre de Gibbs (AG)

Para que serve? Variagdo de  Variag&do de
entalpia entropia

P

energm e = AG = AH — T.AS

l

Temperatura

Energia livre de Gibbs (AG) serve para prever com mais

precisao a espontaneidade de uma reacao quimica.
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Conjunto dos processos quimicas que ocorrem no interior dos organismos para manutencao da vida.

Metabolismo
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Metabolismo — Conceitos importantes

- Anabolismo: Parte do metabolismo que conduz a sintese de moléculas complexas a partir de moléculas mais

simples (Biossintese). H4 consumo de energia.

e.g.: Sintese proteica e.g.: Sintese carboidratos (fotossintese)
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Metabolismo — Conceitos importantes

Catabolismo: Parte do metabolismo que se refere ao processamento da

matéria organica adquirida pelos seres vivos (degradacédo) para fins de

obtencéo de enerqia.

Co-enzimas: NADH, FADH,
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Metabolismo — Conceitos importantes

Coenzimas: Molécula organica (ou metalorganica) unida a uma enzima, que juntas exercem uma funcéo

catalitica. Uma coenzima pode se destacar de sua respectiva holoenzima para designar funcao especifica.
- Alguns exemplos sédo NAD, NADP e FAD.
NAD*(oxidado) — NADH (reduzido) + H* EAD (oxidado) — FADH, (reduzido)

NADP*(oxidado) — NADPH (reduzido) + H*
- s o oo
H H || H H || r‘\ ! N i “++! € cH, Nrk
fj —F@ @ ji:[". Kj[". L == G,
o CH N R 'I‘ ;
| : & A side & B side EMN HeoH FADH' (FMNH") FADH, (FMNH,)
0=p—0- 1\ 4 (N:DHd) HC:OH (semiquinone) (fully reduced)
(:, - i
=P—0" N o~ enine EAR c|>
0 rl: o {Nj\)N\jl Ad _ _O_F:,=O
O—<cCH, O | N e -
o HKH H7|H Precursor: 'o—|:>=o N5z Precursor:
.. : / . : i
ddized] 5y G Niacina (vit B3) Lo o A Riboflavina (vit B2)
In NADP * this hydroxyl group H H
is esterified with phosphate. H H
OH OH

B Flavin adenine dinucleotide (FAD) and
flavin mononucleotide (FMN)



Esguema simplificado do processo de obtencao de energia em

organismaos guimiorganotroficos

CARBQIDRATOS A oxidacdo de nutrientes leva a reducdo de coenzimas que sdo novamente
LIPIDE,OS oxidadas, liberando e~ que ir&o contribuir para a geracao de ATP.
PROTEINAS

Pi = fosfato inorganico (HPO,%>~ a pH 7.4).

CO, (H* + e) Coenzimas (oxidadas) ATP + H,O

Coenzimas (H* + e) O, + ADP + Pi
(reduzidas)



Energia — ATP (Adenosine triphosphate)

ATP — Moeda energética universal dos seres-vivos.

OH OH
Adenosine triphosphate (ATP)



ATP e acoplamento energetico

O aproveitamento da energia do ATP é feito
associando a remocao de seu grupo fosfato terminal
aos processos que requerem energia. Desta forma, a
energia quimica armazenada no ATP pode ser
utiizada em processos quimicos (biossinteses),
mecanicos (contracdo muscular), elétricos (conducéao
de estimulo nervoso), osmoticos (transporte ativo
atraves de membranas), luminosos

(bioluminescéncia) etc.

/

Oxidacao de
nutrientes

ADP + Pi

N

Processos que
requerem energia

N\,



ATP e acoplamento energetico

ATP + H,O — ADP + Pi + H* (AG = -30.5 kJ/mol) , onde Pi=HPO,”~apH 7.4

Possibilita a realizacao de processos endergonicos (acoplamento energético).

Mechanical example Chemical example

Reaction 2:

AG>0 ATP —ADP + P; Reaction 3:

Glucose + ATP* —
[ glucose 6-phosphate + ADP

Work e e
done > eaction 1:
raising X g |Glucgseh+ Pi;:T
. % ucose 6-phosphate
object .* o 8 e
7
v
v
=
L

AG3 = AG1 + AGZ

Il Endergonic

Figure 1-26a
it Einoe: Princilis of B i

Reaction coordinate

Figure 1-26b
Lehni inciples of Bit istry, Fifth Edition

© 2008 W.H.Freeman and Company




ATP e acoplamento energetico

Chemical example

Reaction 2:

ATP — ADP + P; Reaction 3:

Glucose + ATP* —
[ glucose 6-phosphate + ADP

Reaction 1:

Glucose + P;* —
glucose 6-phosphate

Free energy, G

AG3 = AG1 A AGZ

Reaction coordinate

Figure 1-26b
L i Principles of Bi istry, Fifth Edition
© 2008 W. H.Freeman and Company

O metabolismo de glicose, em todas as células, inicia-se com a
transformacéao deste acucar em glicose-6-fosfato. A glicose-6-fosfato
poderia ser obtida partir de glicose e fosfato:

Glicose + Pi — Glicose-6-fosfato + H,O (AG = 14 kJ.mol*)
Mas, o valor positivo do AG desta reacao informa sobre sua nao-
espontaneidade. O recurso biologico para contornar a dificuldade
termodinamica deste caminho € empregar outra reacao, da qual participa

0 ATP, e que é termodinamicamente viavel:

Glicose + ATP — Glicose-6-fosfato + ADP + H* (AG = -17 kJ.mol?)

Costuma-se dizer, com pouco rigor, que o ATP “doa” energia para tornar possiveis reacbes energeticamente

inviaveis. Porem, ndo ha forma de o ATP “doar” energia para a reacao ocorrer, pois a hidrolise do ATP libera

energia como calor, que nao pode ser aproveitado.



ATP e acoplamento energetico

Suponha a reacdo de condensacao de A e B, com valor de AG desfavoravel para a sintese:
A+ B — A-B (AG > 0) (1)

Este problema € contornado pela participacdo do ATP. Um caminho possivel é a transferéncia do grupo fosfato
terminal do ATP para o composto A, reacao esta termodinamicamente viavel:

A + ATP — A-fosfato + ADP (AG < 0) (2)

O composto A fosforilado pode reagir com B, em uma reacado também termodinamicamente favoravel, liberando
fosfato e produzindo o composto de condensacéo.

A-fosfato + B — A-B + Pi (AG < 0) (3)
O resultado da soma das reacoes (2) e (3) é:
A+ B +ATP — A-B + ADP + Pi (AG <0) (4)

Uma comparacao apressada entre as reacoes (1) e (4) poderia levar a seguinte conclusao incorreta: a condensacao
de A e B tornou-se possivel porque a hidrélise do ATP “doou” energia para o processo. Porém, o que de fato ocorreu
foram as reacdes intermediarias (2) e (3), que resultaram no produto desejado.
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Einstein e a explicacao do fenomeno fisico gue sustenta a

vida na Terra

Albert Einstein . ..
Efeito fotoelétrico

Em 1905, Einstein publicou um artigo explicando o
- efeito fotoeletrico, que consiste na emissao de elétrons

de alguns materiais quando este ¢é atingido pela luz.

86 HEURISTIC VIEW OF LIGHT

Doc. 14
ON A HEURISTIC POINT OF VIEW CONCERNING THE PRODUCTION
AND TRANSFORMATION OF LIGHT
by A. Einstein
(Annalen der Physik 17 (1905): 132-148]

Prémio Nobel Fisica 1922

There exists a profound formal difference between the theoretical
conceptions physicists have formed about gases and other ponderable bodies,
and Maxwell's theory of electromagnetic processes in so-called empty space.
While we conceive of the state of a body as being completely determined by the
positions and velocities of a very large but nevertheless finite number of
atoms and electrons, we use continuous spatial functions to determine the




O Efeito fotoelétrico sustenta a vida em nossso planeta

e Moléculas (NADPH e ATP)

(}M carregam e transferem
Q elétrons e energia co,
Tr'anspor'fadore.s {J
Sol de elétrons
Ciclo
de
Calvin

2H,O >>>>>>>>>> 4H" + 4e” + O, Glicose (Céleob)

Fotolise



Visao geral: Fotossintese e metabolismo da glicose —

Fonte de energia para a maioria dos Seres vivos

glicose

Cloroplasto
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......

Ser humano
(simplificado)

Intestinal ‘/
lumen A

Microvilli

. Glucose uniporter
. GluT2 (facilitates
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Na* glucose
symporter

(driven by high >
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2 Piruvato 4mm Glicose <=
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Existem diversas estrategias para

controle (regulacao) do Metabolismo

\a

Vias metabolicas precisam ser reguladas para que as ceélulas/organismo se adaptem

as condicoes do ambiente.

Estratégias Gerais:

Compartimentalizacéo (intermediarios de vias metabdlicas ocorrem no citosol, mitocondria, nucleo);
Concentracao de substratos, enzimas e produtos;

Afinidade e velocidade maxima enzimatica;

Regulacao alostérica enzimatica (ATP, ADP, NADH, AcetilCoaA);

Modificac&o pos-traducional de enzimas (fosforilac&o, acetilacao, metilacao, glicosilacao, etc).

Obs: Alosteria refere-se a qualquer alteracéo na estrutura terciaria de uma enzima induzida pela acdo de uma molécula ligante.




Regulacao do Metabolismo — Alguns exemplos
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Introducao ao Metabolismo

- Termodinamica (1° e 2° leis);
- Metabolismo e ATP;

- Visao geral — Fotossintese e Metabolismo de Carboidratos;

- Regulacao de vias metabdlicas;

- Curiosidades e Discussao



Introducao ao Metabolismo

- Curiosidades e Discussao



En ergia (capacidade que um corpo, uma substancia, uma particula ou um sistema tém de realizar trabalho).

Energia refere-se a uma das duas grandezas fisicas necessarias a correta descricao do inter-

relacionamento (sempre mutuo) entre dois entes ou sistemas fisicos.

POTENTIAL ENERGY

KINETIC KINETIC
ENERGY ENERGY




Curiosidade

Sintese de ATP

O processo de formacéo (sintese) de ATP se denomina fosforilacdo, e 0s seres vivos apresentam trés formas

principais de realizar este processo:

- Respiracao celular anaerébica (fermentacéo);
- Respiracao celular aerobica (fosforilagcao oxidativa);

- Fotofosforilacéao.



Curiosidade

Sintese de ATP

O complexo proteico responsavel pela sintese de ATP é chamado ATP synthase

ATP Synthase
Mechénism

Copyright © W, W. Norton & Company. Inc.




Discussao

Metabolismo @ @

- Metabolismo varia com a idade? Ingestao de alimentos -

especificos pode aumentar a taxa metabolica?

Sintese de ATP em bactérias
- Como ocorre o gradiente de protons necessario para a

sintese de ATP (via ATP-synthase) em bactérias?
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®bigade

Duvidas? Nao hesitem em escrever no forum de
duvidas e discussodes no e-disciplinas
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