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INTRODUCAO

H* sdo constantemente produzidos no corpo
Alimentos ingeridos na dieta
Metabolismo geral

Producao de acidos volateis (CO,) e nao volateis (acido
latico, corpos cetdnicos) capazes de alterar o pH do
organismo

O equilibrio acido-base dos fluidos corporais impede
variacbes na [H*] com consequente prejuizos a saude
(acidose e alcalose)

O controle biolégico do pH das células e dos fluidos é de
Importancia central em todos os aspectos da atividade
celular e do metabolismo




INTRODUCAO

Processos bioldgicos sdo dependentes do pH

Pequena mudanca no pH produz grande mudanca na
velocidade do processo

Células e organismos mantem pH citosolico especifico e
constante (=7) para manter biomoléculas em seu estado
I0nico otimizado

Constancia do pH é atingida por tampdes biologicos
(principalmente)




Sistema Tampao

Definicao: Sao sistemas aquosos que tendem a
resistir a mudancas de pH (limitam variacoes de pH)
gquando adicionadas pequenas quantidades de acido
(H+) ou base (OH-)

Um sistema tampao € constituido por um acido fraco (doador de
protons) e sua base conjugada (aceptor de prétons)

HA &= A + H*

Ex: Acido acético e acetato de sédio




A eficiéncia de um tampéao esta restrita a uma
faixa de pH

Curva de titulacéo

0 20 40 60 30
volume NaOH 0,1M adicionado {mL)

50% de dissociacdo do acido

Regido de tamponamento: zona estavel que se estende por cerca
de 1 unidade de pH onde a adicao de H+ ou OH- tem menos efeito
no pH de que a mesma quantidade adicionada fora da zona




A eficiéncia maxima de um tampao é no pH
correspondente a seu pK,

Porgue ha igual disponibilidade do acido e da sua base conjugada

Curva de titulacdo de um acido fraco com base forte
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0 20 40 60 30
volume NaOH 0,1M adicionado {mL)

O tamponamento resulta do equilibrio entre 2 reacdes reversiveis
ocorrendo em uma solucao de concentracOes quase iguais de doador e
receptor de H+




ACIDOS E BASES FRACAS TAMPONAM CELULAS E
TECIDOS CONTRA AS MUDANCAS DE PH

FIC e FEC possuem pH guase constante

Sistemas tampéao: 1° linha de defesa dos organismos
contra mudancas internas de pH

O citoplasma contém altas concentracdes de proteinas
nas quais os grupos funcionais dos aminoacidos séo
acidos fracos ou bases fracas

Nucleotideos como ATP e outros de baixo peso
molecular contém grupos ionizaveis que podem
contribuir para o poder tamponante do citoplasma




TAMPOES BIOLOGICOS

Meio Sistema pKa

Intracelular Fosfato monoacido/Fosfato diacido (H,PO,/HPO,>) 6,8

Sangue Acido Carbdnico/Bicarbonato (H,CO5 HCO,) 6,1




SISTEMA TAMPAO FOSFATO

Age no citoplasma das células

Consiste em: (par conjugado acido-base)
Fosfato diacido H,PO,  (doador de protons)
Fosfato monoacido HPO,” (aceptor de protons)

H,PO, <« H* + HPO,*
Efetivo em pH (6,86): fluidos biologicos

Tende a resistir a mudancas de pH entre 5,9-7,9




SISTEMA TAMPAO FOSFATO

Adicao de acido forte (acido cloridrico):
HCI + Na,HPO, NaH,PO, + NaCl

Adicao de base forte (hidroxido de sodio):

NaOH + NaH,PO,—— Na,HPO, + H,0




SISTEMA TAMPAO FOSFATO

Importante nos liquidos intracelulares
Importante regulador do pH no citosol

Especialmente importante nos liquidos tubulares
dos rins




SISTEMA TAMPAO BICARBONATO

Age no tamponamento do plasma sanguineo

Consiste em:
Acido carbénico H,CO, (doador de H")
Bicarbonato HCO; (aceptor de H™)

H,CO, < H* + HCO;

Tampao fisiologico efetivo em pH =7,4




SISTEMA TAMPAO BICARBONATO

No metabolismo celular os compostos séo oxidados

Composto + O,mms» CO, + H,0O

No sangue:

1' COZ + HzO : H2 CO3

— >

O tampao bicarbonato mantém o pH do sangue numa "faixa segura"
compreendida entre 7,35 e 7,45, resistindo as variacoes de pH para
cima ou para baixo desses valores.




BIOQUIMICA NA MEDICINA

H,CO, do plasma sanguineo esta em equilibrio com a reserva

de CO, dos pulmdes
PH sangue ¥ H- liberado no sangue

- (acido lactico no tecido muscular)
H* + HCO;
jon 1 . . oy
s i [H,CO,] p/ atingir novo equilibrio
Agqueous phase HEF 2
(blood in capillaries) reaction 2 1 [CO, (d)] no sangue
H,0 —/|N> H,0
CO,(d)
reaction 3 i Presséo parcial de CO,(g) nos pulmoes
(Gas phase 4
(lang 21 Spacd] CO,(@ (excedente exalado)
PH sangue T NH, liberado no sangue
pH sangue: 7,35-7,45 (catabolismo proteico)

J [H*] no sangue
T Dissociagdo H,CO,; <> H* + HCO;

1 [CO, (d)] no sangue




Excesso de H+

I + HCO, — HUO,
Ton [on bicarbonato Acido carbonico

hidrogénio (base fraca)

Escassez de H+

mco, — H +  HCO;
Acido carbdnico fon hidrogénio  lon bicarbonato

(dcido fraco)
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Controle renal da concentragao de ions
hidrogénio

Rins promovem o0 aumento ou a diminui¢cao da
concentracao dos ions bicarbonato (-HCO3),
nos liquidos do organismo

Ocorre as custas do mecanismo da secrecao
tubular




Sistema de tampao proteico

Hemoglobina — tampé&ao no interior das hemacias
Grupo carboxilico — libera H* quando o pH se
eleva

Grupo amino — combina com o H* e forma —NH;*
gquando o pH diminui.




DIABETE NAO TRATADO PRODUZ ACIDOSE QUE
AMEACA A VIDA

Individuos diabéticos nao tratados

Captacao de glicose do sangue imterrompida pela
auséncia/insensibilidade a insulina induz o armazenamento de acidos
graxos nos tecidos

Altas concentracdes de acidos carboxilicos
(B-hidroxibutirico e acetoacetico)

4

Diminuic&o do pH sanguineo
Acidose

Casos graves: dor de cabeca, vomitos, diarréia, estupor, convulsbese
coma




Outras condicdes que produzem acidose:

Jejum

Inanicao

Esforco fisico em excesso (acido lactico no sangue)
Deficiéncia renal (] regulacéo niveis de bicarbonato)
Enfisema, pneumonia e asma (1CO,e TH,CO;)
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AMINOACIDOS

Grupo carboxila

COO”
Grupo Amina HQ]\I_C H Hidrogénio

Grupo R ou cadeia latera
(estrutura, tamanho e




-

\_

Para todos os aminoacidos primarios, exceto

a glicina, o carbono a € um centro quiral.
O que isso significa?

/

«Atomo de carbono com quatro substituintes diferentes ligados

eAssimeétrico

Mirror -
image of
original
molecule

Original
molecule

Chiral \‘ Achiral C O O
molecule: Mirror +—— molecule:

Rotated image of A Rotated |

molecule original molecule

+
cannot be molecule can be
superimposed I I SN'—C E— I I

superimposed
on its mirror on its mirror
image |

image
Original

molecule

Glycine
|l



CARACTERISTICAS ESTRUTURAIS

Aminoacidos =)

COO™

L-Alanine

L-aminoacido

=g

Proteinas encontradas em
humanos

Moléculas
assimetricas

Oticamente
ativas

COO™

_I_
H CC NHj

CHg3s
D-Alanine

D-aminoacido

1L




CLASSIFICACAQ DOS AMINQACIDOS

Essenciais - séo aqueles que nao podem ser sintetizados pelo

organismo
Nao essenciais - sdo aqueles sintetizados pelo organismo (10
a 12 Aas)
Nao Essenciais Essenciais
Glicina Alanina Serina Cisteina Tirosina | Fenilalanina Valina
Arginina Triptofano
Acido aspartico Acido glutamico Histidina | Treonina Lisina Leucina
Asparagina Isolucina
Glutamina Prolina Metionina




CLASSIFICACAO DOS AMINOACIDOS

COO
+H3N' C - H
R —>

propriedades
guimicas dos
radicais

¢ Apolares - radicais hidrofébicos (alifaticos e aromaticos)

¢ Polares- radicais nao ionizaveis

¢ Polares - radicais ionizados negativamente (acidos)

¢ Polares- radicais ionizados positivamente (Basicos)




CLASSIFICACAQ DOS AMINQACIDOS

Apolares alifaticos:

Polares, ndo carregados:

) (ljoo ) CO0 ) (|300 000 000 —
H«‘iN—(f—H H:BN_?_H H3N_(|3_H H;;I{T—(E—H H,N—C—H H.dN—(E—H
H CH; /Cg CH,OH H—(|J—OH (Iin
CHj CH; CH; SH
Glycine Alanine Valine Serine Threonine Cysteine
(|300_ COO (llOO_
+ CO0™ 00~ 00~
H,N—C—H H,N—C—H H;N—C—H | H < -
| | | el H;;N—?—H H;;N—(‘J—H
H —C— \
([j 2 (lez H Cl CH3 H zllq C‘H 2 (fHZ (‘;Hz
CH, CH, S CH, HN 0 o
CH, H,N 0
Leucine Methionine Isoleucine Proline Asparagine Glutamine
Apolares, Aromatico: Polares Carregados +++: Polares,carregados ---:
, :
CO0~ C00~ COO~ s e ) (e i COO~ COO~
A A nehE mfgn meis - +
H;;N—(\:—H 3 *‘* 3 _t_ (l:H2 (EHz (l;H2 H3N_C_H HgN—C_H
i BRI o e cH CH
C=CH o, e, (|; & i i
B cH i n CO0~ (le2
OH "NH; e COO~
NH,
Phenylalanine Tyrosine Tryptophan Lysine Arginine Histidine ASpartate Glutamate




Carater Anfotero dos aminoacidos

e (Os aminoacidos sao anfolitos:

A dissociacado dos grupos amino e carboxilico varia,
dependendo da variacdo do pH do meio.

COOr COOH
HN-C-H + p#:i> “HyN- C - H

R R

COOH COO
"HN-C-H 4 OH- D>FQN—C:H

R R




CARATER ANFOTERO DOS
AMINOACIDOS

Substancias Anfotéricas ou Anfélitos

O O

HO—(@ O—(”‘,
H,N—C—H H.N—C—H

R R
Nonionic Zwitterionic

form form




TITULACAO DE UM AMINOACIDO

De forma geral, ao fazer a titulacao de um Aa
com uma base, iniciando-se em pH=1 observa-se
que o pH da solucdo aumenta até
aproximadamente pH=2 quando o grupamento
COOH comeca a liberar ions H+ para o0 meio,
formando agua.

COOH _Z COOr
H- C - NH,* + OH- H- C - NH,*
R pK, R

ion dipolar




TITULACAO DE UM AMINOACIDO

Continuando a adic&o de base o pH ira
progressivamente se elevando até que o grupo NH3+
tenha condicdes de liberar seu ion H+, 0 que ocorre
proximo ao pH 9.

COOr H,0 COO-
HCNH++OH A HCNH
R R

ion dipolar




TITULACAO DE UM AMINOACIDO

COOH COO (;OO'
H- C NH,* :HCNH+ ——  H-C-NH,
CH, pK, CH, PK2  cH,
Regiao de Regido de
tamponamento tamponamento
devida ao devida ao
grupo -COOH grupo -NH,

COOH COO COO
*H3N-C -H ="H;N-C-H = H,N-C-H

R PK; R P R

A+ Forma A-

|Isoelétrica




PONTO ISOELETRICO

E o pH no qual a molécula do aminoéacido
apresenta igual no. de cargas positivas e
negativas

Encontra-se eletricamente neutro

ion dipolar ou zwitterion




CURVA DE TITULACAQ
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OH ™ (equivalents)

S&o unidades estruturais dos peptideos e das
proteinas;

Funcionam como sistema tampao, ou seja, atuam
no controle do pH das células;




FORMACAO DA LIGACAQ PEPTIDICA

| |
H,N—CH CHCOO
Aminoacido 1 Aminoacido 2

| HR2

H3N—CH (”3 N CH—COO_

Dlpeptldlo




FORMACAO DA LIGACAQ PEPTIDICA

N
e B

| ﬁ H
X C |

———
Monomer 3




Tyr

Amino
terminal residue

CH;
H (|:f ~CHsz
)
A LV e
T s s ol T sl s
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Carboxyl

I  (crminal residue

Rz R
: 0
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e carater parcial de dupla ligacao, rigida e planar

(falta de rotacao em torno da ligacao)




COMPONENTES DAS CADEIAS PEPTIDICAS

e GRUPAMENTO N-terminal (NH;* livre)
C- terminal (COO- livre)

e RADICAIS DOS AMINOACIDOS
- ligados a espinha dorsal
- radicais sao responsaveis pelas propriedades dos peptidios







