
Proteínas altamente especializadas…

-Ligação de O2 a Mioglobina e a Hemoglobina

-Enzimas são catalisadores extraordinários e 
altamente específicos



Ligação de O2 a Mioglobina e 
a Hemoglobina



A Mioglobina possui 1 sítio de ligação para o O2

** 8 α-Helical segments

** contains one heme

** MW 16,700

** Single O2 binding site

** reversible protein-ligand  

interaction

** Oxygen storage



A Hemoglobina possui 4 sítios de ligação ao O2

-Estrutura Quaternária

2 unidades α e 2 unidades β

-Interação forte entre as 
subunidades α e β.



A Comparison of The Structure of Myoglobin and 
The β-Subunit of Hemoglobin



1. Reversible Binding of Proteins to a Ligand: 

Oxygen Binding Proteins

“ Protophorphyrin IX”Porfirina

“ Heme”  :  contain  iron.

Anéis pirrólicos



A Histidina 93 coordena com o Ferro 
e auxilia a sua ligação ao O2

Distal histidine

Proximal histidine(His93)

Fe2+



O grupo heme visto de lado

Globin molecule

Coordination bond

Molecular oxygen



Fig. 1. Physiological and pathophysiological oxygen partial pressures (pO2). The pO2 of inspired air drops 
progressively as oxygen passes from the lungs into the circulation, which irrigates the tissues of major 
organs, and then in the venous system before re-oxygenation in the lungs. The pO2 of solid tumours (insert) 
is generally low compared to that of non-malignant tissues. 

Brahimi-Horn, M. C. & Pouysségur, J. (2007) Oxygen, a source of life and stress. FEBS Letters 581, 3582. 



Ligação de O2 à Mioglobina

Tecidos Pulmão



A ligação de O2 altera a conformação das 
subunidades da hemoglobina

TENSO

DEOXI-Hb
RELAXADO

OXI-Hb



Ligação de O2 a Hemoglobina

T

R



O grupo Heme em seu ambiente na cadeia da Hb humana sem Ligante



A ligação de O2 altera a conformação local da cadeia peptídica...

Azul – forma T

Rosa – forma R



….resultando na alteração da conformação total do tetrâmero…

Fig. 5-10



Cooperatividade entre as subunidades  resulta numa 
curva de ligação de O2 sigmoidal 

T-state

R-state
DesoxiHb (T) capta O2 no pulmão, 
convertendo-se para o estado R, o 
qual por sua vez, capta mais O2

OxiHb (R) volta aos tecidos onde a 
pressão de O2 é baixa e inicia a 
liberação de O2, promovendo a 
conversão da Hb em desoxiHb (T)



2,3-BisFosfoGlicerato (BFG) liga-se a 
Hb reduzindo a sua afinidade por O2

Hb pura libera 
apenas 8 % do O2

Hb + 2,3-BFG 
libera 66 % do O2

2,3-BFG é um efetor alostérico
(allos=outro; stereo=estrutura)

2,3-BFG estabiliza a estrutura 
T (desoxi) da Hb





Efeito do pH na ligação da Hb ao O2

(Efeito Bohr, Christian Bohr 1904)

A diminuição do pH aumenta a liberação de O2 nos tecidos

A diminuição do pH 
afeta a ionização de 
Histidinas... No pH 
menor a His 146 está 
protonada, 
estabilizando a 
estrutura T da Hb





Enzimas

-Enzimas são catalisadores extraordinários e 
altamente específicos





ExergônicoEndergônico



Vias Metabólicas
Séries de reações consecutivas
catalisadas enzimaticamente, 
que produzem produtos 
específicos (metabólitos).

Note que: as vias são 
interconectadas (pontos de 
cruzamento).
Pontos importantes:
-conhecer as principais 
avenidas (vias), 
-os cruzamentos mais 
importantes 
(intermediários comuns) e 
-como o fluxo nessas vias 
são controladas 
(regulação)...





Visão Geral do Catabolismo





1. Duas condições fundamentais para a vida :

(1)   capacidade de se autoreplicar

(2)   capacidade de catalisar reações químicas eficiente e seletivamente

Ex. : Açúcar pode ser estocado por anos, mas no organismo 
ele libera energia química em segundos …… “ catálise”

2. Catalisadores em sistema biológico: 

“ AS ENZIMAS” …..Proteínas altamente especializadas que possuem

eficiência catalítica extraordinária

alto grau de especificidade 

aceleram as reações químicas 

1. Introdução: Enzimas

Energia



Enzimas são catalisadores 
extraordinários e altamente específicos!



A maior parte da História da Bioquímica coincide com a História das Enzimas 
1850  Louis Pasteur    …………..Fermentação em células vivas (“força vital”, vitalismo)
1878  Fredrich Wilhelm Kuhne…Enzima (en=no e zyme=levedura)
1897  Eduard Buchner …… Extrato de levedura livre de células capaz de realizar a fermentação
1894  Emil Fischer ………………Hipótese chave-fechadura
1926  James Sumner ……. Cristalização da Urease do Feijão Preto → Demonstrou que enzimas 

são proteinas
J.B.S. Haldane …… Interações Enzima-Substrato (Escreveu um tratado sobre Enzimas)



Atividade catalítica depende da conformação proteica

Glucose

Se a Enzima é desnaturada ou dissociada em subunidades ela perde a atividade catalítica!!







Glicólise











Isomerização: aldose cetose



Enzima alostérica



Clivagem da frutose 1,6-bifosfato



Cofatores : compostos inorgânicos 

Fe2+, Mg2+, Mn2+, Zn2+

Coenzimas : compostos orgânicos. 

Normalmente derivado de vitaminas

Grupo Prostético
- Componente químico adicional requerido por certas enzimas

- Estão firmemente ligados às enzimas  

Holoenzima = Apoenzima (porção proteica) + coenzima ou cofator



Cofatores : compostos inorgânicos 
(Fe2+, Mg2+, Mn2+, Zn2+)

Coenzimas : compostos orgânicos. 
(Normalmente derivado de vitaminas)



Código para Enzimas : EC 2.7.1.1. 

Classificação
São classificadas de acordo com o tipo de reação que catalisam 

Classe
SubclasseTransferase

Fosfotransferase

ATP glicose fosfotransferase



A função termodinâmica denominada de energia livre (G) é importante para 
compreender como as enzimas trabalham.

2. Como as enzimas trabalham?

Parâmetros termodinâmicos que deve-se considerar:

1) A variação de energia livre (∆G) entre produtos e reagentes

2) A energia necessária (energia de ativação) para iniciar a conversão dos 

reagentes em produtos

∆G: indica a espontaneidade da reação

Energia de ativação: determina a velocidade da reação

As enzimas afeta apenas a energia de ativação!



DG = DH -TDS

DH - que reflete os tipos e o número de ligações 
químicas e interações não-covalentes quebrados e 
formados

DS – que reflete a variação da desordem do sistema 

Sob condições de  temperatura e pressão constantes...



DG<0 (negativo) : Reações espontâneas > 
produtos têm menos energia livre que os 
reagentes, a qual pode ser utilizada para realizar 
trabalho –são reações exergônicas.

DG >0 (positivo): Pecisam que seja fornecida 
energia – são reações endergônicas.

DG = DH -TDS



DG’o negativo ® G reagentes > G produtos

DG’o positivo ® G reagentes < G produtos

Lembrem-se todas as reações químicas tendem a ocorrer no sentido que 
resulta na diminuição de energia livre do sistema.

Reação ocorre espontaneamente sob condições padrão.

Reação ocorre no sentido reverso, caso seja iniciada 
com a concentração 1 M (condições padrão)



Energia Livre de Ativação



No interior das células as reações químicas ocorrem 
devido à presença de enzimas

Enzimas: catalisadores capazes de aumentar 
enormemente a velocidade de reações químicas 
específicas sem serem consumidos no processo. Elas 
dimimuem a energia de ativação.

Energia de ativação (DG*): energia extra necessária 
para que a reação ocorra.





Enzimas afetam a velocidade mas 
não o equilíbrio químico

Reação Química :    S P

1. Catalisador não afeta a posição e nem a direção do equilíbrio

2. Um equilíbrio favorável não significa que a conversão de S®P ocorra em uma 
velocidade mensurável

3. A velocidade depende da Energia de Ativação: 

“energia necessária para o alinhamento dos grupos químicos reagentes, formação 
de cargas transientes, rearranjos de ligações e outras transformações necessária 
para que a reação ocorra em uma das direções”



O equilíbrio da reação está relacionado à 
variação de energia livre padrão

Um grande valor negativo de 
DGo’ indica um equilíbrio de 
reação favorável á formação 
dos produtos, mas não 
significa que ela ocorra a uma 
velocidade considerável.


