CAPITULO 1
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A Légica Molecular da Vida

Os organismos vivos siao compostos de moléculas destituidas
de vida. Quando essas moléculas sao isoladas e examinadas in-
dividualmente, elas obedecem a todas as leis fisicas e quimicas
que descrevem o comportamento da matéria inanimada. Nao
obstante, os organismos vivos possuem atributos extraordind-
rios que nio sao exibidos por uma colegio de moléculas esco-
lhidas ao acaso. Neste capitulo, consideraremos primeiro as pro-
priedades dos organismos vivos que os distinguem de outras
por¢oes da matéria. Depois de chegarmos a uma definigao geral
da vida, poderemos descrever um conjunto de principios que
caracterizam todos os organismos vivos. Esses principios fun-
damentam a organizagao dos organismos e das células que os
constituem ¢ fornecem a base para a estrutura deste livro. Eles
ajudarao vocé a ter em mente o grande quadro da vida enquanto
explora os exemplos ilustrativos apresentados no texto.

A Unidade Quimica dos Diferentes
Organismos Vivos

O que distingue os organismos vivos dos objetos inanimados?
Primeiro ¢ seu grau de complexidade quimica e de organizacao.
Eles possuem estruturas celulares internas intrincadas (Fig. 1-
la) e contém muitas espécies de moléculas complexas. Em con-
traste, a matéria inanimada existente em nosso meio — terra,
areia, rochas, dgua do mar — usualmente consiste de misturas
de compostos quimicos relativamente simples.

Segundo, os organismos vivos extraem, transformam e usam
aenergia que encontram no meio ambiente { Fig. 1-1b), habitual-
mente na forma de nutrientes quimicos ou de energia radiante
da luz solar. Essa energia torna os organismos vivos capazes de
construir e manter suas proprias estruturas intrincadas e de rea-
lizar trabalho mecinico, quimico, osmético e de virios outros
tipos. Em contraste, a matéria inanimada nao usa a energia de
forma sistemdtica para manter a sua estrutura ou para realizar
trabalho. A matéria inanimada tende a se degenerar em um es-
tado mais desordenado, alcangando um equilibrio com o seu
meio ambiente,

O terceiro e mais caracteristico atributo dos organismos vi-
vos é a capacidade para a auto-replicagio e automontagem, pro-
priedades que podem ser vistas como a quinta-esséncia do esta-
do vivo (Fig. 1-1¢). Uma tnica célula bacteriana colocada num
meio nutriente estéril pode dar origem a um bilhdo de células
filhas idénticas, no espaco de 24 horas. Cada uma das células con-
tém milhares de moléculas diferentes, algumas extremamente com-
plexas; mesmo assim, cada bactéria ¢ uma copia fiel da original,
construida inteiramente a partir da informagao contida no in-
terior do material genético da célula original.

Embora a capacidade de autoduplicar-se nio tenha nenhum
andlogo verdadeiro no mundo da matéria inanimada, existe uma
analogia instrutiva no crescimento de cristais, que ocorre nas

)

Figura 1-1 - Algumas caracteristicas da matéria viva. (a) Visto
a0 microscopio eletrdnico, esse pedaco de tecido muscular de verte-
brado evidencia sua complexidade e organizacao. (b) O falcao adqui-
re nutrientes pela ingestao de passaros menores. {c) A reprodugac
biolégica ocorre com fidelidade préxima da perfeicao

solugdes saturadas. A cristalizagao produz acréscimo de mate-
rial idéntico, em estrutura de rede, ao do cristal original. Os cris-
tais sdo muito menos complexos do que os mais simples orga-
nisSMos Vivos, suas estruturas sdo estiticas e nao dindmicas, como
as das células vivas, Nao obstante, a capacidade de os cristais
“reproduzirem” sua propria estrutura permitiu ao fisico Erwin
Schrodinger propor, em seu famoso ensaio “O que ¢ a vida?”,
que o material genético das células deveria ter as propriedades
de um cristal. Esse ensaio de Schrodinger ¢ de 1944 (anos antes
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do atual entendimento da estrutura do gene ter sido estabeleci
do), mas descreve de forma acurada muitas das propriedades do
dcido desoxirribonucléico, o material dos genes.

Cada componente de um organisme vivo tem uma fungio
especifica. Isso ¢ verdade nio somente para as estruturas ma
croscopicas, como folhas e caules ou coragoes e pulmoes, mas
também para as estruturas intracelulares microscopicas, como
os nucleos e os cloroplastos. Até mesmo os compostos quimicos

individuais, existentes nas células, tém fungoes especificas. O
inter-relacionamento entre os componentes quimicos de um
organismo vivo ¢ dindmico; alteragdes em um componente pro-
vocam mudangas coordenadas ou compensatérias em outro,
tendo como resultado o conjunto exibindo caracteristicas que
vao além daquelas exibidas pelos constituintes individuais. A
colegio de moléculas executa um programa, cujo resultado final
¢ a reprodugao do programa e a autoperpetuagio daquela cole-
¢do de moléculas, em suma, vida.

A bioquimica procura explicar a vida

em termos quimicos

Se os organismos vivos sao compostos de moléculas intrinseca
mente inanimadas, como podem essas moléculas exibir a extraor-
dindria combinagio de caracteristicas que chamamos de vida?

Figura 1-2 - Organismos vivos diferentes
compartilham caracteristicas quimicas
iguais. Passaros, animais, plantas e microrga-
nismos do solo compartilham com o homem as
mesmas unidades estruturais bdsicas (células),
as mesmos tipos de macromoléculas (DNA, RNA,
proteinas) construidas com os mesmaos tipos de
unidades monoméricas (nucleotideos, aminoa-
cidos). Utilizam as mesmas vias para a sintese
de componentes celulares, compartilham a mes-
mo cédigo genético € 0s mesmaos ancestrais evo-
lucionarios. {“O jardim do Eden" {detalhe), por
Jan van Kessel, O Joven (1626-1679).}

Como pode ser que um organismo vivo parega ser mais do que
a soma de suas partes inanimadas? Os filésofos, uma vez, res-
ponderam que os organismos vivos sao dotados de uma forca
vital divina e misteriosa, mas essa doutrina (vitalismo) tem sido
firmemente rejeitada pela ciéncia moderna. O objetivo bisico
da ciéncia bioquimica é mostrar como as cole¢oes de moléculas
inanimadas, que constituem 0s organismos vivos, interagem
entre si para manter e perpetuar a vida animada, exclusivamen-
te pelas leis quimicas que governam o universo nao vivo.
Organismos vivos sao enormemente diferentes (Fig. 1-2).
Na aparéncia e fungao, passaros ¢ bestas, drvores, gramas e orga
nismos microscopicos diferem grandemente, Até o momento,
pesquisas bioquimicas revelam que todos os organismos sao no
tadamente semelhantes em niveis celular e quimico. Bioquimi-
ca descreve em termos moleculares as estruturas, 0os mecanis
mos e os processos quimicos compartilhados por todos os
organismos, ¢ fornece os principios organizacionais que funda-
mentam a vida em todas as suas diferentes formas, principios
esses que coletivamente serdo referidos como a légica molecular
da vida. Embora a bioquimica produza importantes visoes do
conhecimento e das aplicagoes praticas em medicina, agricultu
ra, nutrigao e industria, ela esta, em tltima instincia, preocupa-
da e interessada na maravilha que a vida é em si mesma,
Embora a vida seja fundamentalmente unitdria, é impor-
tante reconhecer que pouquissimas generalizagoes a respeito dos
organismos vivos sao absolutamente corretas para todos eles ¢
sob quaisquer condigoes. A variagao de habitat nos quais os
organismos vivem, desde fontes termais quentes até tundra ar-
tica, de intestinos de animais a dormitérios de residéncias estu-
dantis, ¢ acompanhada por uma varia¢do igualmente ampla de
adaptacoes bioquimicas especificas. Essas adaptagoes sao inte-
gradas em um padrao quimico fundamental, compartilhado por
todos os organismos. Embora as generalizagoes nao sejam per-
feitas, elas permanecem fqteis. De fato, as excecoes geralmente

iluminam as generalizagoes cientificas,




Todas as macromoléculas sao construidas

a partir de poucos compostos simples

A maioria dos constituintes moleculares dos sistemas vivos ¢
composta de dtomos de carbono unidos covalentemente a ou-
tros dtomos de carbono e a dtomos de hidrogénio, oxigénio e
nitrogénio. As propriedades especiais de ligagao do carbono per-
mitem a formagao de uma grande variedade de moléculas. Os
compostos orginicos de peso molecular {também chamado de
massa molecular relativa, M,)' menor que aproximadamente 500,
como aminodcidos, nucleotideos e monossacarideos, servem como
subunidades monoméricas de proteinas, dcidos nucléicos e po-
lissacarideos, respectivamente. Uma tinica molécula protéica
pode ter 1.000 ou mais aminodcidos, ¢ o dcido desoxirribonu-
cléico tem milhoes de nucleotideos.

Cada célula da bactéria Escherichia coli ( E. coli) contém mais de
6.000 tipos diferentes de compostos organicos, incluindo perto
de 3.000 proteinas diferentes e um niimero similar de moléculas
de dcidos nucléicos e centenas de tipos de carboidratos e lipi-
dios. Em humanos pode haver dezenas de milhares de tipos di-
ferentes de proteinas, assim como muitos tipos de polissacari-
deos (cadeias de agucares simples), uma grande variedade de li-
pidios e muitos outros compostos de peso molecular menor.

Purificar e caracterizar exatamente todas essas moléculas
seria um trabalho insuperavel se nao fosse o fato de cada classe
de macromoléculas (proteinas, dcidos nucléicos, polissacarideos)
ser composta de um pequeno conjunto de subunidades mono-
méricas comuns. Essas subunidades monomeéricas podem ser
unidas covalentemente em uma variedade virtualmente ilimita-
da de sequiéncias (Fig. 1-3), exatamente como as 26 letras do
alfabeto inglés podem ser arranjadas em um namero ilimitado
de palavras, sentengas ou livros.

Os dcidos desoxirribonucléicos (DNA) sio constituidos de
apenas quatro tipos diferentes de unidades monoméricas sim-
ples, os desoxirribonucleotideos; e os dcidos ribonucléicos
(RNA) sao compostos por apenas quatro tipos de ribonucleoti-
deos. As proteinas sio compostas de 20 tipos diferentes de ami-
nodcidos. Os oito tipos de nucleotideos com os quais todos os
dcidos nucléicos sao constituidos ¢ os 20 tipos de aminodcidos
com 0s quais todas as proteinas sio constituidas sao idénticos
em todos 0s organismos vivos.

A maioria das subunidades monoméricas com as quais to-
das as macromoléculas sdo constituidas exerce mais de uma fun-
¢ao nas células vivas. Os nucleotideos servem ndo apenas como
subunidades para os dcidos nucléicos, mas também como molé-
culas transportadoras de energia. Os aminodcidos sao subunida-
des das moléculas protéicas e também precursores de neurotrans-
missores, pigmentos e muitos outros tipos de biomoléculas.

Destas consideragoes podemos destacar alguns dos princi-
pios da légica molecular da vida:

+ Todos os organismos vivos constroem moléculas a par-
tir dos mesmos tipos de subunidades monoméricas.
+ A estrutura de uma macromolécula determina sua fun-

¢do biologica especifica.

+ Cada género e espécie sao definidos por seu conjunto
distinto de macromoléculas.

' Os termos usados para indicar o tamanho de uma molécula sio freqiiente-
mente confundidos. Nés usamos peso molecular ou M,, massa molecular
relativa, uma razio adimensional da massa de uma moléula para um doze
avos (¥:2) da massa do "“C. O tamanho de uma molécula pode também ser
corretamente dado em termos de massa molecular (m), que tem unidades de
diltons (Da) ou unidades de massa atdmica {uma), Uma molécula nunca
deve ser descrita como tendo um peso molecular ou M, (uma propriedade
adimensional) expresso em ddltons ou unidades de massa atémica,
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Subunidades monoméricas

Letras do Desoxirribo- Amino-
alfabeto nucleotideos acidos
{26 tipos (4 tipos (20 tipos
diferentes) diferentes) diferentes)
LT R Phe gy ThY
D o Gly Asn Gl
7 YN Asp
BF QV Lys Met
U IIX S A Val Ala Ser
P T .
G X Pro Glu
K C G Trp G

i
i

T o b
MME Shc 66
| | | | | |
244 154 000
| [ [
S § § T “rl c| Asp Pro Pro
| | | 1 | [
S § S ? CI T' Set lLeu Leu
I I | | |
Aas 11y 000
‘ I I |
G G G i & CI Arg  Asn  lys
| ] | | I | ! !
IIS E E . G| Gl Gl Phe Trp
| | | I |
S § § c e Al Gl Cys
I | 1 | J I
Palavras Acido Proteinas
inglesas desoxirribonucléica
(DNA)
Seqfiéncias lineares ordenadas
O nimero de segiiéncias diferentes possiveis
para um segmento de 8 subunidades =
26" ou 4* ou 20" ou
2,1 x 10" 65.536 2,56 x 10"

Figura 1-3 - As subunidades monoméricas em seqiéncias lineares
padem expressar mensagens infinitamente complexas. O numero de
diferentes seqiiéncias possiveis {S) depende do numero de diferentes
tipos de subunidades (V) e do comprimento da sequéncia linear {L):
S =N* Para polimeros do tamanho de proteinas (L = 400), S é 20"®
— um numero astrondmico.

A Producao de Energia e seu Consumo
no Metabolismo

A energia é um tema central em bioquimica: as células e os orga-
nismos dependem de um suprimento constante de energia para
poderem se opor a tendéncia, inexordvel da natureza, de queda
para niveis menores de estado energético. O armazenamento e a
expressao da informagdo consomem energia; sem essa energia
as estruturas ricas em informagio tornar-se-iam inexoravelmente
desordenadas e sem significado. As reacoes de sintese que ocor-
rem no interior das células, como os processos de sintese em
uma fébrica, requerem o fornecimento de energia. A energia ¢
consumida no movimento de uma bactéria ou em uma corrida
olimpica, no acender das luzes de um vaga-lume ou na descarga
de um peixe-elétrico. As células desenvolveram, durante a evo-
lugao, mecanismos altamente eficientes para capturar a energia
do Sol, ou extrai-la de alimentos oxiddveis, e transferi-la para os
processos que dela necessitam.






