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PRELIMINAR EXPLICATIVO

Atendendo a um convite do Professor Jayme Arcoverde de Albuquerque Ca-
valcanti, catedratico de Quimica Fisiolégica da Faculdade de Medicina da Uni-
versidade de Sao Paulo, tivemos a satisfacdo e a honra de fazer algumas prele-
¢oes sobre Respiragdo Celular aos alunos do primeiro ano médico. A presente
publicacao, feita a pedido désses mesmos alunos, ndo passa das aulas que lhes
ministramos, nas quais os fatos foram apresentados de maneira elementar, e tdo
accessivel quanto pudemos fazer, levando sempre em conta que nosso objetivo
era o de dar uma idéia do problema a iniciantes no curso médico. Na parte bi-
bliografica nos limitamos a citar algumas fontes onde os alunos mais curiosos
e os que se queiram dedicar mais profundamente a tdo importante problema, po-
derdo ampliar seus conhecimentos e obter indicagbes muito mais fartas de outros
trabalhos. Pelo exposto conclui-se logo que nada pretendemos com éste artigo,
além de facilitar aos estudantes um primeiro contato com a matéria.

Consignamos nossos melhores agradecimentos ao docente e grande amigo
Charles Corbett, pela preciosa colaboraciao prestada.

* * *

A continuidade da vida em nosso planeta s6 é possivel mercé do consumo
constante de energia pelos seres que o habitam.

Esta energia, em ultima analise, lhes é fornecida pelo sol, porém acontece
que os seres vivos ndo a sabem aproveitar diretamente. Precisam potencializa-la,
de inicio, na molécula complexa dos alimentos, para depois, pela reagdo inversa,
liberta-la, utilizando-a para os fenémenos vitais.

Podemos, por isso, dizer que a vida na Terra esta condicionada a duas rea-
coes de importancia capital:

1) A REACAO DE POTENCIALIZACAO DE ENERGFRA, classicamente repre-
sentada assim:

nCO, -~ nH,0 -+ energia solar — C,H,,0, + nO,

Por esta reacdo. como vemos, o ser vivo potencializou, na molécula C,H,,0,,
a energia solar que entrou no primeiro membro. Esta molécula representa um
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alimento, ou seja, em térmos correntes em oxi-reducoes biolégicas, um substrato
ou um doador.

Nem todos os seres vivos estdo habilitados a promover esta reagdo de poten-
cializagao. Ela constitui apanagio dos organismos autétrofos. Alguns déles, os
clorofilados. a efetuam gracas aos cloroplastos que possuem e por meio de uma
modalidade de quimiosintese comumente conhecida como fotosintese: outros, nao
clorofilados, também conseguem a potencializacdo pelas reacées geralmente co-
nhecidas como de quimiosintese.

Poderemos dar a equagio acima representada uma forma que a torne mais
geral, abrangendo os fendmenos de quimiosintese e o caso particular da fotosin-
tese, e realcando o fato de importincia capital que nela se processa qual seja o
de potencializagcao da energia solar:

fotosintese

— matéria prima - ser vivo autétrofo (quiminsintese

) —+ energia
solar — alimento (substrato ou doador com energia po-

tencializada) —+ ser vivo autétrofo. —

Esta equaciao geral de potencializacdo de energia podera ser lida assim: os
seres vivos autotrofos, por meio da quimiosintese., ou do caso particular da foto-
sintese, dispondo de matéria prima adequada e de energia solar, realizam a sin-
tese de moléculas complexas, nas quais esti potencializada « energia, e que per-
tencem a categoria dos alimentos, funcionando como substrato ou doador nos fe-
némenos de respiracao elemental.

2) A REACAO DE ATUALIZACAO DA ENERGIA, classicamente representada
assim:

C.H.,0, 4+ nO, — nCO, + nH,0 -+ energia

Todos os seres vivos. sejam éles autitrofos ou heterétrofos, dependem desta
reacdo para que sua vida continui, pois ela é a fonte de energia necessaria‘a ma-
nutencdo do ritmo vital. ’ _

Sua realizacdo é condicdo “sine qua non” da existéncia. Representa o ato
essencial da respiracao e inspirou a definicao corrente segundo a qual a respi-
racao consistiria na absorcao de oxigénio e eliminacdo de gas carboénico.

Atualmente. esta definicao nao mais deve subsistir, por nao traduzir a essén-
cia do fenémeno.

De fato. nem todos os seres vivos respiram absorvendo oxigénio e eliminando
gas carbonico. Assim. por exemplo:

a) as bactérias sulfurosas fixam oxigénio sébre o gas sulfidrico, segundo
& seguinte equacao:

2S8H, 4+ 0, — 2H.,.0 + S, -+ energia

Ha aqui absorcdo de oxigénio e libertacdo de energia, mas ndo ha elimina- .
¢do de gas carbonico.
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b) o Saccharomyces cerevisiae, em face da escassez de oxigénio. realiza a
fermentacdo alcodlica respirando assim:

CH,.0; — 2C,H,0 + 2CO. + energia

Ha, agora. elimina¢io de CO. e de energia, mas nio ha absorcio de oxi-
génio.

c) o Bacillus acidi latici, por sua vez, pode respirar conveitendo uma he-
xose em duas moléculas de acido latico:

CGH1205 — 2C;5H{;03 "'1’— enel‘gia

Neste caso, ndo houve ahsorcio de oxigénio nem eliminacio de gas carbo-
nico, mas houve libertacio de energia.

O que ha de comum, portanto. em todos éstes processos, ndo é a absorcao de
oxigénio, nem a eliminagdo de gas carbonico, e sim o desprendimento de certa
quantidade de energia.

A respiracdo, assim, ndo consiste em absomao de oxigénio e em eliminacao
de gas carbonico. Respiracao ¢ a funcao pela qual o organismo consegue, por
meio de processos de oxi-reducdo, libertar a energia necessaria a sua vida. par-
tindo de moléculas complexas.

Déste modo, mais uma vez se poe em evidéncia e se confirma que os gran-
des fenomenos biologicos fundamentais sdo uniformes em sua esséncia, variando
apenas seus matizes, \sua intensidade ou sua regulacio. conforme a posicao do
ser na escala dos vivos.

Podemos, por isso, representar do seguinte modo a equacdo n.° 2:

substrato -+ ser vivo (autétrofo ou heterétrofo) —
energia atual - ser vivo - substrato modificado (oxidado)

Esta é uma representacdo mais geral da equacdo de atualizagdo de energia.
Ela exprime o ato fundamental da respiracdo, que é a reacao de oxi-redugio bio-
légicd ou de oxidacdo biolégica, podendo revestir-se de aspetos diversos mesmo
dentro de um mesmo organismo, conservando, entretanto. de comum o fato de dar
sempre como resultado a atualizacio de certa porcdo de energia de que se vale
0 ser vivo.

Estudar os fendomenos de oxi-reducdo em biologia no seu mecanismo, e as
modificacGes energéticas que os acompanham e que. em ultima analise. constituem
a sua razao de ser, é tomar contato com o fundamento mesmo de todas as mani-
festacoes vitais.

Trata-se de um capitulo extremamente complexo da ciéncia, no qual os pro-
oressos tém sido consideraveis, mas conseguidos a duras penas. O pesquisador,
neste ramo, por ora, somente enirevé setores e procura compo-los da melhor ma-
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neira, de sorte a construir um esquema de trabalho que lhe permita uma visio
panoramica. mas que €le bem sabe estar sujeito a numerosas transformacgoes e
mesmo a desmoronamentos, até que se converta em edificio solido.

Estas circunstancias, longe de desanimar os que se dedicam ao ramo, muito
ao contrario, constituem-lhes um incentivo. neles estimulando aquilo que nés to-
dos temos em comum em qualquer idade. e que é a mola do progresso: a atra-
cao pelo imprevisto, pelo desconhecido e o fastio pelas situacGes perfeitamente
esclarecidas, que por isto mesmo se tornam banais. O pesquisador talvez se sa-
lisfaca mais com os processos de busca a verdade do que propriamente com elas.

Ndo pretendemos entrar em grandes detalhes, nem nos perdermos nos mean-
dros complicados de todas as experiéncias 1ealizadas nestes dominios. Deseja-
mos, apenas, apresentar-lhes um certo numero de fatos e tecer com éles o enredo
certamente imperfeito dos mecanismos intimos dos processos de respiracdo ele-
mental.

Antes de aprofundarmos mais a analise da .equacdo geral de atualizacdo da
energia, precisamos evocar e firmar certas nocoes:

1) O 4dtomo é uma estrutura elétricamente neutra, visto que as cargas posi-
tivas dos protons sdo neutralizadas pelas negativas dos eletrons.

2) Varias circunstancias podem ocasionar que um atomo ganhe ou perca
eletrons. Em qualquer déstes casos, éle perdera sua eletroneutralidade, e se
convertera em ion. Quando o atomo adquire eletrons, carrega-se negativamente
e forma um anion. Quando o atomo perde electrons, carrega-se positivamente,
formando um cation.

3) CONCEITO DE OXIDACAO:

O conceito classico de oxidacdao como sendo o ganho de oxigénio por um
corpo esta hoje modificado. Atualmente, denomina-se oxidacdo a todo o pro-
cesso que envolva perda de electrons.

Vamos dar alguns exemples elucidativos:

a) Figuremos a combinacdo do ferro com o oxigénio para formar um
oxido:

QFG + Og — 2F80

Classicamente. diriamos que o ferro se oxidou por se haver combinado com
0 oxigeénio.

Vamos, agora, nos aprofundar um pouco na intimidade desta reagdo. Vere-
mos que ela se passou nas seguintes fases esquematicamente:

2Fe 4+ 0; —sFet*™ 4 Fet*t 4 2 -+ 2¢ + 0,—
Fet*+* 4+ Fet* + 0=~ + 0~ — 2Fe0

Atualmente, dizemos: o ferro se oxidou porque perdeu 2 electrons. O fato
de haver ganho oxigénio ndo tem maior significacdo.



REVISTA DE MEDICINA — Set.-Dez, 1918 261

t) Figuremos agora a combinagio do mesmo ferro com o cloro, de modo
a formar o cloreto de ferro II:

2Fe 4+ 2Cl, — 2Cl,Fe
ou seja

2Fe 4+ 2Cl, — Fet* + Fe** 4+ 2 1+ 2e } 2Cl, — Fe*+ + Fet* 4
Clm 4- Cl= 4- C1= 4+ Cl— —> 2Cl,Fe

Aqui. o ferro tamhém se oxidou porque perdeu electrons. muito embora nao
tenha ganho oxigénio.”

¢) Consideremos, agora, o alcool etilico em presenca da quinona. dando
o aldeido etilico e a hidroquinona:

0 0
CH CH ;
Wt U~ D0
CH . OF ¥ cox |
0 )4
Detalhemos os processos, esquematizando
P 0
CH CH ‘
IS {9
i : I —
0] (o}
CH P CH ’O_
AP e 2 0
CH.' .OH *
2 ; Cor * F + F + ,
L 0.
o)
C'Hs .
cox
OF

Houve, ainda aqui, uma oxidagao, porque o alcool etilico perdeu 2 electrons
passando a aldeido. Concomitantemente houve uma deshidrogenagdo e a quinona,
que aceitara os dois electrons, acolheu igualmente 2 ions hidrogénio, passando a
hidroquinona. Ficamos, assim, diante de um processo de oxidacdo e de deshi-
drogenagao simultaneos.

Este tipo de oxidacio é muito frequente nos processos de respiracio ele-
mental e foi denominado por Weiland de oxida¢ao por deshidrogena¢ao. Con-
vém, entretanto, acentuarmos que a deshidrogenagdo nido traduz em si a oxida-
cao; a perda de electrons é que a caracteriza. No entanto, como o térmo deshi-
drogenacdo é muito usado, nos utilizaremos déle.
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1) CONCEITO DE REDUCAO:

Classicamente. reducdo significava perda de oxigénio. Hoje, redugao é sino-
nimo de ganho de electrons. Portanto, sempre que um corpo ganha electrons
¢le se reduz.

O oxigénio no exemplo (a). o cloro no exemplo (b) e a quinona no exem-
plo (¢), se reduziram por haverem ganho electrons.

5) CONCEITO DE OXI-REDUCAO:

Sempre que um corpo se oxida por perder electrons, um outro simultanea-
mente se reduz por ganha-los. Por isto. é mais exato dizer-se oxi-redugao biolo-
gica ao invés de oxidagao biolégica.

6) SISTEMAS DE OXI-REDUCAO:

Um “sistema de oxi-reducdo™ é constituido por dois corpos quimicamente re-
lacionados e capazes de se converterem, um no outro, pelo jégo de electrons.
Num tal sistema, portanto, um corpo representa a forma reduzida, também cha-
mada redutante, porque cede electrons, e outro representa a forma oxidada ou
oxidante, porque recebe electrons.

Exemplifiquemos: o acido malico, perdendo 2 electrons e 2 hidrogénios,
se converte em acido oxaloacético, e éste, ganhando 2 electrons e 2 hidrogénios,
se converte em acido malico.

CO.0H CO.0OH
| e |
CH. —F— > (CH,
_i 2¢ + 2H* |
CH.OH <~——— (—0
- |
CO.0H CO.0OH
ac.malico de. oxaloacético

De um modo geral, portanto. podemos representar um sistema de oxi-reducao
da seguinte maneira:

forma redutante (reduzida) — f{orma oxidante (oxidada)

ne
«—

onde ne representa o numero de electrons transferidos. os quais, em geral, se
fazem acompanhar de hidrogénios nos fenomenos de oxi-reducdao biolégica.

Isto é um sistema de oxi-reducdo, a cujo respeito falaremos muitas vézes no
curso désse estudo.
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7) POTENCIAL DE OXI-REDUCAO:

O potencial de oxi-reducio de um sistema exprime a tendéncia déste sistema
a ceder ou receber electrons. Ele é expresso em “volts” Convém acentuar, en-
tretanto, que ndo se consegue medir em valor absoluto o potencial de oxi-reducao
de um sistema; o que se exprime é o potencial de oxi-reducio de um sistema
em relagdo ao de outro tomado como paradigma.

Pois bem, em regra, o sistema que serve de referéncia para as medidas de
potencial de oxi-reducio é o eletrodo normal de H a pH O. que, por convencio,
considera-se como valendo 0 (:zero). Assim:

(pelo jogo de electrons)

]/2Hg; HH+—+—B

Quando medimos os potenciais de oxi-reducoes dos sistemas que integram
as cadeias de oxi-reducdo bioldgica, nés o fazemos a pH 7, e acontece que o pH
do meio é um dos fatores que tem influéncia sébre o potencial de oxi-reducdes
dos sistemas. Assim: um dado sistema pode ter um potencial de oxi-reducao x
em determinado pH, e um potencial y em outro pH. Para o caso do eletrodo nor-
mal de hidrogénio, por exemplo, sabe-se que o potencial de oxi-reducdo cai de
0,06 volts cada vez que o pH{ aumenta de uma unidade a partir de 0 (zero). Por-
tanto, o potencial de oxi-reducdo do sistema hidrogénio, a pH 7, sera —0,42 volts
(:7 X 0.06). Este é o potencial de oxi-reducao do sistema H e é também o mais
negativo que se conhece nos processos de oxi-redugdo biolégica.

O oxigénio, por sua vez, tem um potencial de oxi-reducdo igual a 0,81 volts
e € o sistema de potencial mais fortemente positivo que se conhece- no mesmo
campo de estudo.

§) VALOR DOS POTENCIAIS DE OXI-REDUCAO:

Um sistema é tanto mais redutante, isto é, tem tanto maior tendéncia a ceder
electrons, quanto mais negativo for o seu potencial de oxi-reducdo; portanto éle
tem tendéncia a reduzir outro sistema. oxidando-se em consequéncia; inversa-
mente, quanto mais positivo fér o potencial de oxi-reducio de um sistema, tanto
maior sera a tendéncia déste sistema para receber e guardar electrons, e, por-
tanto, tanto mais oxidante serd o sistema; éle tera tendéncia a oxidar outro sis-
tema, reduzindo-se em consequéncia.

O eletrodo de H a pH 7, com potencial de —0.42 volts, é o sistema de maior
tendéncia redutora, ao passo que o do 0* com —-0.810 volts no mesmo pH, é o
de maior tendéncia oxidante.

9) IMPORTANCIA DE SE CONHECER 0OS VALORES DOS POTENCIAIS
DE OXI-REDUCAO:

Estas nogbes sobre potenciais de oxi-reduges sao importantissimas porque
nos permitem avaliar a viabilidade de reacio entre dois cistemas. e a localiza-
cAo de um dado sistema numa cadeia de oxi-reducdes. Em outras palavras: estas
nocbes sdo importantissimas porque nos permitem saber, conhecidos os poten-
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ciais de oxi-reducdo de 2 sistemas. qual o sentido da migragido de electrons entre
éles, no caso de reagirem.

a) AT A% + e
b) B " BY 4+ e
c) P Pt 4+ e

Suponhamos que. no estudo dos processos metabélicos de um tecido, se des-
cubra um sistema, que chamaremos de 4, com potencial de oxi-redu¢cao —0,3 volts.
Continua-se a trabalhar com éste tecido e descobre-se outro sistema, que chama-
remos de B, verificando-se que éste tem um potencial de oxi-reducao —0,2 volts.
Nesta fase do estudo, poderemos dizer: 1) ou éstes 2 sistemas ndo reagem en-
tre si, porque para reagirem ndo basta possuirem potencial de oxi-redugao dife-
rente; 2) ou, no caso de reagirem, pode-se- afirmar que os electrons passardo
de A para B, porque A é mais negativo. Sendo A mais negativo, éle é mais
redutante, ao passo que B, sendo menos negativo, tem tendéncia a receber elec-
trons, sendo por isso mais oxidante. A reacdao entre 4 e B, portanto, somente é
viavel sendo A4 o doador de electrons e B o receptor.

Continuemos com o mesmo exemplo, considerando que se venha descobrir,
no mesmo tecido, um outro sistema, que chamaremos de P, sendo de interésse
investigar se éste sistema P faz parte da cadeia 4 e B ou néo, e, no caso de nela
participar, onde se situa. Admitamos que éste sistema P tenha um potencial de
oxi-reducio- —0,25. Apenas com esta determinagdo ja saberemos que éle, por
ser menos negativo do que 4 e mais negativo do que B, so deve aceitar electrons
de A. Para se saber se P faz parte daquela cadeia, procuraremos fazer reagir
o sistema /I’ com o sistema 4. Se houver reagdo, teremos um forte argumento
para admitir sua participagdo na cadeia.

Vé-se, por ai. que tais conhecimentos mostram o sentido da. progressao dos
electrons. Além disto, no caso de se descobrir novo sistema de oxi-redu¢ées numa
célula e conhecido seu potencial, orientam sébre o ponto em que o novo sistema
descoberto funciona na cadeia. )

Portanto, o simples conhecimento dos potenciais de oxi-reducao de 2 siste-
mas permite suspeitar-se da viabilidade de certa reagdo, e do sentido da migra-
cdo de electrons.

Isto nao quer dizer, porém, que havendo uma diferenca entre os potenciais
de oxi-redugdo de dois sistemas, sejam éles obrigados a reagir.

10) IMPORTANCIA DAS DIFERENCAS DE POTTENCIAL:

Sempre que dois sistemas de oxi-redugdo sdo capazes de reagir entre si, mas
apresentam potenciais de oxi-reducdo muito afastados, a transferéncia de electrons
¢ bloqueada. Isto porque as grandes diferencas de potencial tendem a inibir
as reagoes. Sistemas com potenciais de oxi-reducdo intermediarios podem tor-
par-se Necessarios para que a reagao se processe. E’ o que se verifica com gran-
de frequéncia nos fendmenos de respiracao elemental.
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Assim, o H tem um potencial fortemente negative e o do oxigénio é forte-
mente positivo. Nao é facil a obtencdo de H.O pela juncio de ambos. A grande
diferenca de potenciais bloqueia a reacdo, tornando-se necessiria a introducio.
entre éles, de novos sistemas com potenciais de oxi-redugoes intermediarios.

Considerados éstes “10 Mandamentos” dos processos de oxi-reducio biolégica,
poderemos aprofundar um pouco o estudo da equacio de atualizacio da energia,
vista anteriormente. e que ora repetimos:

Substrato - Ser vivo (autétrofo ou heterétrofo) —> energia

atual - Ser vivo (autétrofo ou heterétrofo) -~ Substrato oxidado.

Podemos ler esta equacdo assim: nos fendmenos de oxi-reducio biolégica
hd um substrato que, em presenca do organismo, é oxidado e, portanto. perde
electrons, dando lugar a libertacio de energia.

Passemos, entdo, a analise desta equacdo respondendo a algumas perguntas:
A) O QUE VEM A SER O SUBSTRATO?

O substrato ¢ uma molécula que encerra energia em potencial e que, direta
ou indiretamente, resultou das reacdes de potencializagio de energia. E um gla-
cide, um lipide, um prétide, um produto de desintegracio déstes corpos, ete.. —
Esta é a definicio que vimos anteriormente. No entanto, agora, podemos defi-
ni-lo de outra maneira: “substrato, numa cadeia de oxi-reducdes, ¢ um sistema
de potencial de oxi-reducdo mais negativo do que qualquer dos outros consti-
tuintes desta cadeia” Isto porque. o substrato, tendo um potencial de oxi-redu-
cao mais negativo do que os outros elementos da cadeia, se comporta fatalmente
como doador de electrons e de hidrogénios. visto ser éle mais redutante do que
os outros, aos quais cedera electrons e hidrogénios. — O substrato €, pois, um
redutante capaz de ceder electrons, oxidando-se, em conséquéncia. e contribuindo
para o fornecimento de energia necessiria ao organismo.

O substrato é também denominado alimento, metabolito, porém, mais preci-
samente, ¢ um FElectron-Doador. Ja acentuamos que, nos fenémenos de oxi-redu-
¢do biologica, ao mesmo tempo que ha perda de um ou mais electrons hi, tam-
bém, a libertacio de um ou mais ions hidrogénios pelo substrato. Isto“fez com
que o substrato recebesse ainda o nome de Hidrogénio-Doador. Embora éste
térmo seja largamente empregado, seu uso nio nos deve fazer esquecer que o
substrato é fundamentalmente um electron-doador.

B) PARTICIPACAO DO SER VIVO:

Vejamos a razdo pela qual o organismo comparece na equacdo da atuali-
zagdo da energia. Na verdade, a presenca do “organismo” na equacdo é real-
cada para se frizar sua participacio ativa no progresso da mesma.
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Ele é importantissimo para a deshidrogenagdo, ou seja, para a transmissio
de electrons do substrato. Isto é de grande interésse, porque o ser vivo nunca
se aproveita da energia resultante de uma reacdo que progrida em ritmo acele-
rado nas condigbes ambientes; as reacbes que podem se processar, sem a neces-
saria  participacio do organismo. nio servem para o ser vivo. Este s6 se vale
da energia das reagbes que éle provoca ou acelera, pois o ser vivo € incapaz de
converter em trabalho a energia térmica, resultante de uma reacao exotérmica;
para éle, o calor, cumpridas as condi¢des de homotermia, é produto de excregao.

Ao organismo interessa uma forma intermediaria de energia, nao bem co-
nhecida, que se denomina energia vital, que fica entre a energia potencial do
substrato e o calor final, produto de excrecdo. Esta energia vital é, pois, resul-
tante da atualizacdo da energia potencial e que, em ultima analise, resultara em
cnergia térmica.

Os organismos vivos s6 se aproveitam das reagbes cuja velocidade éles con-
dicionam, imprimindo-lhes o ritmo adequado as suas atividades vitais. Por-
tanto, para um organismo vivo aproveitar energia, €le precisa provocar ou ace-
lerar uma reacao.

Tomemos como exemplo a seguinte reacéo:
C(;ngOa '—l" 602 —> 6602 "I" 6H20 + energia

“In vitro”, a nao ser em condi¢bes de temperaturas incompativeis com a vida,
a velocidade desta reagao € de tal ordem que praticamente ndo se realiza. — No
entanto, se administrarmos a um individuo glicose, a reacdo progride em ritmo
conveniente e é fonte de energia para o ser, logo se formando CO? e H?O.

Estas circunstancias nos levaram a fazer figurar o “organismo” na equatao.
C) QUE CORPO RECEBE OS ELECTRONS:?

Vimos que sempre que um sistema se reduz, um outro se oxida simultinea-
mente. Se o substrato dba electrons e hidrogénio-ions, qual é o destino déles?
-— Na equagdo que vimos atras, colocamos o “ser vivo”, o “substrato” que se
oxida, mas faltou colocar o sistema que se reduz. Este Gltimo sistema existe e
se nao consta na equagdo ¢ porque ela esta incompleta. Se o substrato esta
sendo oxidado, por constituir um sistema de potencial de oxi-reducido fortemente
negativo,” deve haver um outro sistema que esteja sendo reduzido, aceitando pois
os electrons e, eventualmente, os hidrogénio-ions.

O corpo que recebe os electrons é representado por um sistema de oxi-redu-
cdao com potencial de oxi-reducdo mais positivo ou menos negativo do- que o subs-
trato. — Este corpo, recebendo e aceitando os electrons, funciona como um FElec-
iron-Receptor ou, como também se chama, Electron-Aceptor. Ora, como nos pro-
cessos de oxi-reducdo. bioldgica ha comumente libertaciao de hidrogénio-ions. que
também sio aceitos pelo “electron-aceptor” éste é também chamado Hidroginio.
Aceptor. De um modo geral, o hidrogénio-aceptor (H.4c) ou electron-aceptor
(EAc) ndo passa de um sistema com potencial de oxi-reducio menos negativo d,



REVISTA DE MEDICINA — S(-i.-Dez.! 19-1-8 267

que o do sistema electron ou hidrogénio-doador, em condicbes, portanto, de ser
reduzido por éle.

Podemos, entdo, completar a equacao:

HD ou ED - organismo + HAc ou EAc — ED, ou HD, -} organis-
mo —+ HAc, ou Ede, -+ energia.

Legenda: HD: hidrogénio-doador; 19D: electron-doador; HAe:
hidrogénio-aceptor; Edec: electron-aceptor; D : doador
oxidado; Hdc_: hidrogénio-aceptor reduzido; Ede:

electron-aceptor reduzido.

Este EAc constitui, forgosamente. um sistema de oxi-reducdo mais positivo
ou menos negativo do que o ED.

Compreende-se, entretanto, que no interior de uma célula existe uma série
grande de sistemas de oxi-redu¢io, muitos dos quais funcionam em cadeia. Con-
vencionou-se considerar como HAc ou EAc apenas o sistema que na cadeia exiba
o potencial de oxi-reducio mais fortemente positivo. Isto significa que, dentro
da cadeia, éle representa o ultimo élo, visto que, diante de todos os demais cons-
tituintes da mesma, éle é quem tem potencial mais altamente positivo, ndo. po-
dendo, pois, dentro dela funcionar como doador.

Por exemplo, em qualquer cadeia em que o oxigénio figure, éle sera neces-
sariamente o EAc ou HAec, pois ja dissemos que constitui o sistema de potencial
de oxi-reducdo mais altamente positivo. Eis porque o 0% nao é susceptivel de
ser oxidado, mas apenas de oxidar. — Nenhum outro sistema podera tirar do O*
a primasia como aceptor.

Isto nao quer dizer, entretanto, que o oxigénio seja sempre o extremo da
cadeia em todos os fendmenos de oxi-redugdo biologica. As cadeias que o apre-
sentam sdo denominadas cadeias de oxibiose, as quais sempre terminam com a
formacido de H*O. Ha casos, porém, em que o aceptor nao ¢ o oxigénio, podendo
ser o acido latico, o acido piravico, etc.; sdo as cadeias de anoxibiose. No-
te-se, todavia, que num mesmo organismo podem coexistir as cadeias de oxi-

hiose e as de anoxibiose.

Resta, agora, saber porque o organismo, colocado entre doador e aceptor.
permite que a reagdo se processe em condigdes de velocidade satisfatoria.

Durante muito tempo, o papel do ser vivo nestas reagbes era mais ou me-
11os misterioso, e, para explicar um fendmeno misterioso, usaram um térmo tam-
hém misterioso, o qual, alids, ainda hoje é empregado. Assim. diz-se que o orga-
nismo introduz na equagdo elementos destinados a ativar o doador (:ou seja. o
substrato) e o receptor, tornando facil a realiza¢do da oxi-reducao com a veloci-
dade conveniente.
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O térmo ativagao ¢ mais descritivo do que explicativo, e tende a desaparecer
da nomenclatura das oxi-redu¢ées em biologia.

Na realidade, o que o organismo faz é introduzir entre o doador (:que tem
potencial mais fortemente negativo) e o aceptor (:que tem potencial mais for-
temente positivo) um ou muitos sistemas de oxi-redu¢do com potenciais interme-
diarios, pelos quais transitam os electrons e, eventualmente, os hidrogénio-ides em
busca do aceptor. Isto porque, havendo diferenca grande de potencial entre o
doador e o aceptor éles ndo podem reagir entre si, diretamente. Ora, desde que
o organismo fornega sistemas com potenciais intermediarios, reduz-se a diferenca
muito grande de potenciais que pode impedir a reagdo, e déste modo permite
que 0 processo prossiga.

Portanto, o papel do organismo na supracitada equacdo nio € propriamente
o de “ativar”; éle simplesmente introduz na cadeia uma série de sistemas elec-
trons-transportadores. Estes sistemas com potenciais intermediirios é que reali-
zam o que se designava como “ativacio do doador e do aceptor” aumentando a
velocidade da reagdo. Atualmente éles sdo mais conhecidos como Transporta-
dores ou Biocatalizadores.

Exemplifiquemos: Suponhamos uma célula com um sistema 4, igual ao ja
visto, como potencial —0,2V  por exemplo. Vamos admitir que exista nesta
mesma célula, em cadeia, um outro corpo B, com potencial —0.,1V. O electron
ira de 4 para B, porque 4 é mais fortemente negativo e por isto redutante em
relacdo a B, que é menos negativo. Portanto:

AéoHDouFED; e Bé o HAc ou EAe.

Suponhamos, agora, que se introduz nesta cadeia um corpo C, cujo poten-
cial de oxi-reducdo seja +-0,1V.. O electron ira de 4 para B no inicio, e, de-
pois. de B para C, porque C sendo mais positivo do que B é mais oxidante do
que éste e rouba electrons.

Portanto, C atuou como aceptor e B foi o transportador.

Admitamos, entdo, que a diferenca de potencial entre 4 e C fosse de tal
ordem que ndo fosse possivel a reagdo entre ambos. Em conclusio. o corpo B
veiu permitir que a reacdao progredisse, funcionando como um corpo com poten-
cial de oxi-redugdo intermediario.

Podemos, agora, escrever nossa equagdo de maneira mais perfeita, substi-
tuindo nela o “organismo™ pela cadeia de transportadores ou biocatalisadores

ED ou HD  cadeia de transportadores -~ EAc ou HAdc —
ED, ou HD, + transportadores reduzidos -+ EAc ou HAc
—> ED, ou HD, -+ transportadores oxidados ~+ EAc, ou HAe,.

Poderemos esquematizar esta equacido do seguinte modo:
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E, assim, se repete o ciclo.

Fazendo a analise desta equacdo, ja tivemos oportunidade de dar um conceito
de doador e frizar que no estudo do metabolismo intermediario de glicides, lipi-
des e protides voltaremos a éles. Demos também o conceito de aceptor. — Ca-
be-nos, agora, o estudo dos transportadores, sdbre os quais se focalizam as aten--
coes dos que trabalham no ramo, pois sdo éles que facultam as reacoes.

CONCEITO DE TRANSPORTADORLES EM GERAL:

Os transportadores ou biocatalisadores sao sistemas de oxi-reducio com po-
lenciais intermediarios entre o do doador e o do aceptor. Evidentemente, se os
sistemas transportadores tém potenciais de oxi-reducdo intermediirios entre o do
doador e o do aceptor, éles nao podem reter os electrons consigo, sendo forgados
a cedé-los ao aceptor, cujo potencial de oxi-redu¢do é sempre mais positivo.

Vamos dar um exemplo para fixar idéias. Consideremos um sistema de

oxi-reducio — 7 A% -4 e, cujo potencial de oxi-redugio seja
—~0,20 volts. Imaginemos um outro sistema <« B* 4 e com poten-
cial de oxi-redugio —0,10V. Suponhamos, ainda, que éstes dois sistemas reajam
entre si. Neste caso, o sistema que chamaremos abreviadamente de A, tendo po-
tencial de oxi-reducdo mais negativo, se comporta como redutante, cedendo pois
electrons ao sistema B que, sendo de potencial menos negativo, ou mais positivo,
se comporta como oxidante, recebendo pois electrons e oxidando o sistema A.

Ae+Bu_—’Au+Bc

Neste exemplo, o sistema A funcionou como electron-doador e o sistema B
como electron-aceptor.

Introduzamos nesta cadeia um novo sistema —e Gt 4 & oom
potencial de oxi-redugao —0.09 volts, e admitamos que éle participe das rea-
¢oes. Sendo o seu potencial de oxi-redugdo mais positivo do que o do sistema B,
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éle se comportara como oxidante em face déste sistema. que lhe devera pois
fornecer os electrons que recebeu de A.

A. + B, + Co — A4, + B + Co, — 4, + B, + C,

Se, no primeiro caso. o papel de B foi o de aceptor, neste segundo caso éle
passou a ser transportador, pois recebeu electrons de 4 e os cedeu a C.

Assim sendo, é evidente que o transportador se comporta como aceplor em
relagio ao sistema de potencial de oxi-reducio mais negativo, e como doador em
relagdo ao sistema de potencial de oxi-redugdo mais positivo.

O nimero de transportadores nas cadeias de oxi-reducdo biologica é muito
variavel, havendo, muitas vézes, cadeias com numerosos sistemas transportadores.
Exemplifiquemos: suponhamos que se tenha identificado numa cadeia de oxi-
reducio um ED (:electron-doador) e uma série de transportadores (:T, T*, 7%, T?)
e um Ac; consideremos ainda que éles tém respectivamente os seguintes poten-
ciais de oxi-reducio = —04 (ED), —03(T), —02(T"), —O0,1(T?),
+0,1(7°) e 404 (Ac). Podemos representar o que ocorr¢ nesta cadeia
das seguintes maneiras: '

1) ED, £ To+ T+ T2+ To.. + Aco —
- ED 4T, 4T+ T% 4T, 4 Ac, —
ED, 4+ T, + T, + T, T8, + Ae. —
ED, +Fy T+ T, + T2, 4 Ae, —
ED, +T, 4+ T 4+ T2%+ T,  + 4dc, —

ED, +T.+T.,+ T4+ T3 + Ae,.

ED, transportador reduzido
A

v
transportador. oxidado

Como vemos, o electron migrou aradativamente desde o doador até o aceptor
final, através de uma cadeia de transportadores. Nesta cadeia, cada transporta-
dor funcionou como doador em relacio ao que o seguiu, e como receptor em
relagdo ao que o precedeu. FEle foi doador em relagdo ao que o seguiu, por ter
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potencial de oxi-reducio mais negativo, comportando-se pois como redutante; foi
receptor em relagdo ao que' o precedeu por ter potencial de oxi-redugdo mais
positivo, comportando-se desta vez como oxidante.

Em resumo, estando os potenciais dos sistemas que formam uma cadeia arran-
jados na ordem decrescente de sua negatividade, um dado transportador funciona
como aceptor em relacdo ao sistema que o precede, e como.doador em relacido ao
que o segue.

Um exame atento déste exemplo nos permite tirar algumas conclusdes im-
portantes:

1) O transportador é especifico numa cadeia, isto é, éle funciona unica-
mente num determinado ponto da cadeia, sempre recebendo electrons do mesmo
doador. A citada ordem de transportadores nio pode ser alterada. A especi-
ficidade lhe é dada pelo potencial de oxi-reducio que éle apresenta. De fato, 7™
nao pode funcionar no lugar de 72 nem 7° no lugar de T*; isto porque, sendo o
potencial de 7" mais negativo do que o de 77 T* fatalmente sera redutante em

face de T>.

2) Conclui-se, por outro lado, que, como um sistema transportador logo
depois de receber um electron o transfere ao sistema seguinte da cadeia, éle fica
novamente em condicoes de aceitar electrons, o que da continuidade ao processo.
Os transportadores ficam num “eterno vai-vem” de oxidado e reduzido, enquanto
que: o doador se gasta e por isto comemos, e o aceptor também se gasta e por
isto eliminamos dgua. — Portanto, os transportadores tém uma vida mais longa;
foi isto que levou Porter a chamar os transportadores de bio-catalisadores.

* * *

IMPORTANCIA DOS TRANSPORTADORES:

Hao de agora perguntar: mas para que toda esta complicagdo de transpor-
tadores? Nao seria mais simples passar logo o electron do doador ao aceptor,
com a obtencdo da energia necessaria?

Seria mais simples, de fato, mas nem sempre é possivel e, por vézes, poderia
ser perigoso. Nem sempre € possivel, porque, o potencial do electron doador
sendo acentuadamente negativo e o do aceptor fortemente positivo, cria-se entre
éles uma grande diferenca de potencial de oxi-redugdo que, como ja acentuamos,
inibe a reacao.

Assim sendo, a cadeia intermediaria de sistemas transportadores deixa de
ser um luxo para ser uma necessidade. E, por assim dizer, a escada pela qual
transitam os electrons. Seus potenciais de oxi-reducio intermediarios abolem a
grande diferenca que inibe a reacdo e possibilitam seu prosseguimento.

A passagem direta do doador para o aceptor é quase sempre perigosa pelo
seguinte: as reagoes de oxi-redugdo biologica, principalmente nos processos de
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oxibiose (:isto é, naqueles em que o aceptor final é o oxigénio e dos quais 1e-
sulta a formacao de agua) *, sdo fortemente energéticas. A reacdo de forma-

¢do de agua é das mais energéticas que se conhece.

Como a energia resultante de reacoes de oxi-reducao é funcao da diferenca
de potencial dos sistemas que reagem, a presenca dos transportadores permite
que a energia va sendo libertada paulatinamente e utilizada pelo organismo, o
qual poderia ser vilimado pela grande energia resultante de uma passagem di-
reta dos electrons do doador para o aceptor quando a diferenca entre os poten-
ciais de oxi-reducdo dos sistemas fosse muito acentuada.

Assim sendo. os transportadores cumprem no organismo duas missGes im-
portantissimas: por um lado, funcionam como sistemas de potencial de oxi-
reducio intermediario facilitando as reacdes; de outro lado, determinam a liber-
lacio fraccionada da energia. pondo o organismo ao abrigo de seu excesso.

(a conlinuar nos provimos nimeros da Rev. de Medicina).

¥ Quando o aceptor final niio é o oxigénio, trata-se de um processo de anoribiose.



