Transporte de Oxigénio (Hemoglobina e mioglobina)

Shriver & Atikins,
cap. 26

Mioglobina é uma
proteina de baixa
massa molar (17 kDa)
presente nos tecidos
musculares de
mamiferos que
apresenta a funcao de
transportar/receber
O,

O grupo respopnsavel pet6 transporte de O, é
uma porfirina lidadd a cadeia proteica com
um atomo de Fe?* quelado



Na bioquimica...........

*Hemoglobina — Dentro das hemacias (no sangue) — Transporte de O,.

*Mioglobina — Dentro das células musculares — Armazenamento de O,.

Na biolnorganica...........

Como o ion Ferro faz parte destas moléeculas?



Space-filling model of the heme pocket of wild-type sperm whale oxymyoglobin.

Scott E E et al. J. Biol. Chem. 2001;276:5177-5188
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Porfirina central onde ocorre o acoplamento de O, na Mioglobina




Oxidagao do Fe?* por reducao do O,

Exemplo do dia a dia: As carnes frescas possuem a mioglobina com
o Fe?* complexado com O, e isso é a origem da cor avermelhada
das carnes
A coccao ou mesmo o envelhecimento faz com que ocorra a
oxidacdo de Fe?*a Fe3* e a com isso a alteracdo da cor de
avemelhado para marrom escuro

wos_ Fe?* + 0, + H* — Fe3* + H-0-0°

0 0

0 0

E 2+ E 3+
Fe — Fe H-O-O' + Fe2* + H* — H-0O-0O-H + Fe3*
H-0-O-H + Fe?* + H* — HO' + H,0 + Fe3*

Pense: a oxidacao de ions Ferro gera radicais que podem ser um

problema para a célula. Ha algum mecanismo de defesa que possa
remediar este problema?



Acoplamento de CO na Mioglobina

Menos favorecido do que O,, mas
em alta pressao parcial, o CO pode
substituir o O,

gas NO gerado por nitrito pode
acoplar da mesma forma.

SEM 0,, NAO HA OXIDAGCAO DO
Fe?*

>> CO é usado para preservar
"frescor" da carne vermelha
guando embalada

Nitrito € usado em carnes curadas
(presunto de parma, por exemplo)
como preservante e para manter a
caracteristica avermelhada
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CO treated untreated

HOOC COOH

same lack of freshness
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Low-Oxygen Packaging with CO
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Hemoglobina ¢ uma
proteina de 68 kDa
presente nos
eritrocitos (células
presentes no sangue
de maiferos).

No sangue ha cerca
de 150 g de
hemoglobina
(contida nos
eritocitos/L de
sangue).

Como a mioglobina,
a hemoglobina
também apresenta
a funcao de
transportar O,

Tetramero, cujas subunidades sao similares
a mioglobina
Ha 4 porfirinas / molécula proteica



Deoxyhemoglobin Oxyhemoglobin

\ Iron atom is lowered from \ Iron atom is flushed with
) e the heme group’splane

N the heme group’splane : : e

- without the binding of O e 3 withthebinding of O

O, se acopla a molécula e atua
como um ligante de campo
forte, alterando a distribuicao
de elétrons do Fe?* de spin alto
para spin baixo

O sitio superior usualmente
contém H,0 como um ligante
de campo relativamente fraco

spinalto 068 Fe* (24 elétrons):
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A histidina da parte proteica superior (distal) ao anel porfirinico é
fundamental para posicionar o O, no sitio de ligagao, mas nao é
um Iigante imediato do ion Ferro

N
: D
Hydrogen bonding between NH» N
\
H
/}

-NHWOO- Distal histidine
(fror]r?l;;riilt:;ﬁrfé?:cule) (from protein molecule)

Leia um pouco mais além: Porque o
acoplamento de CO na Mioglobina é

menos favorecido do que o de O?/
HCH,C,—%
CH, !

Calculos de estabilidade mostram que os :
angulos o e 0 sao muito pequenos. O
posicionamento do CO nao é auxiliado pela

@
histidina J. Phys.: Condens. Matter 15 (2003) S1809-51822 «



Transferéncia de O, entre os dois tipos de proteina

Oxygen dissociation curves of hemoglobin and myoglobin e aAIEnI
oxygen ——p ey
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Movimento em um dos "monémeros” >> afeta a estrutura dos
outros monémeros, aumentando a afinidade por O,

Deoxyhemoglobin

\ Iron atom is lowered from
. . \k

Oxyhemoglobin

\ Iron atom 1s flushed with

the heme group’splane

the heme group’splane with the binding of Oz

without the binding of O;

o ®

Pesquise (estude e conclua vocé mesmo): Como é o movimento
ocorrido na proteina (hemoglobina) que melhora a afinidade dos

outros monémeros pelo O,? (procure na internet os videos que
ilustram isso)



Efeito do pH sobre a
afinidade da Hb pelo O,
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Pense: Ha uma forma simples de
entender porque a afinidade da
Hb pelo O, diminui em pHs mais

HO

| Distal histidine N
' (from protein molecule) H
{%
7
do
p16.htm
120

(mm Hg) <—— P gas em equilibrio com a solugao
Considere um pKa aprOX|mado para

a histidina de 7,6.

No artigo listado abaixo se percebe que a

analise nao deve ser tao simplista

J. Mol. Biol. (1985) 183, 491-498



Pense: Porque os escaladores

Oxygen dissociation curves of hemoglobin and myoglobin

Percentage saturation of hemoglobin with oxygen

Exemplo sobre afinidade pelo O, e
pressao parcial do O,

Mt Everest>> 8848m

Atmospheric Pressure vs. Altitude
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