-trans de L. P. aminoacido X-prolina, nio s6
durante o enrolamento de proteinas como em
proteinas na forma nativa.

A sintese de um dipéptido a partir de dois ami-
nodcidos, i. é, a formag¢do de uma L. P., é um
processo endergbnico, que ocorre com uma
variacdo de energia livre padrio da ordem de
AG” = +10 kJ.mol". Por este motivo, o equili-
brio desta reac¢io em solucdo aquosa favorece,
do ponto de vista termodinamico, a reac¢io de
hidrolise da L. P. Por isso, os polipéptidos sdo
prontamente hidrolisados na presenca de catali-
sadores apropriados. Um método geral que cliva
todas as L. P. consiste em aquecer (frequente-
mente a 105°-110°C), durante c. 24 horas, o pép-
tido dissolvido num 4cido mineral forte (normal-
mente HCl 6M). Uma catilise mais especifica é
fornecida pelas enzimas proteoliticas peptidases
e 7proteases. A tabela seguinte indica, como
exemplos, algumas proteases, bem como a sua
especificidade preferencial.

R, O

Terminal N - -+

H H

—N—C—C—N—C—C—
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dada por uma enzima. Nas células, o catabolis-
mo das proteinas, que decorre com a hidrolise
das L. P. que ligam os aminodcidos sucessivos
nas cadeias polipeptidicas, recebe a designacio
de protedlise. Uma outra reacgio de hidrélise
de L. P. especificas, mas de natureza ndo-enzi-
matica, envolve o reagente brometo cianogénico
(BrC = N), o qual cliva especificamente ao la-
do do grupo carboxilo de residuos de metionina.

R. BoAVIDA FERREIRA

ligacéo de persulfureto — BIOQ. Também
denominada liga¢io bissulfeto, ligacdo dissulfidri-
ca ou ponte de bissulfeto. E uma ligacio cova-
lente do tipo —S-S— que se forma entre dois
atomos de enxofre de péptidos ou proteinas,
pela oxidacio de dois grupos sulfidrilo de duas
moléculas ou residuos de cisteina. O estabele-
cimento de uma destas ligacdes entre dois resi-
duos de cisteina de uma proteina forma um
aminodcido raro das proteinas, a Zcistina:

R, O

-+ Terminal C

H H

Algumas enzimas proteoliticas

Tripsina (EC 3.4:21.4) R; = Lys, Arg

igestivo de animais e

Aparelho
muitas outras fontes

Quimotripsina (EC 3.4.21.1)
pH elevado

R, = Tyr, Phe, Leu, Ile, Val, Trp, e His a

Idem

Pepsina (EC 3.4.23.1-4)

R, = Phe, Leu e muitos outros

Idem, mas confinada ao estdbmago,

em que o ph é baixo

Trombina (EC 3.4.21.5) R; = Arg

Sangue - envolvida na coagulagio

Papaina (EC 3.4.22.2) R; = Arg, Lys, Phe-X

Litex da papaia

Bromelaina (EC 3.4.22.32-33) R, = Lys, Ala, Tyr, Gly

Ananas

Termolisina (EC 3.4.24.27)

R, = mesmo residuos que a quimotripsina

Bacillus thermoproteolyticus

Subtilisina (EC 3.4.21.62)

Baixo nivel de especificidade

Bactérias diversas

Carboxipeptidase A (EC 3.4.17.1)

R, = residuo de aminoacido do terminal C

Aparelho digestivo de animais

A formacio de um dipéptido e de uma molé-
cula de 4gua a partir de dois aminoacidos &,
como vimos, uma reac¢io quimica endergodnica,
que requer o consumo de 4 a 16 kJ.mol™, de-
pendendo dos aminodcidos considerados. O va-
lor de AG” decresce progresssivamente 4 me-
dida que os aminoacidos vio sendo adicionados
a cadeia polipeptidica, atingindo valores de
AG” ~ 2 kJ.mol™ para polipéptidos muito gran-
des. Este baixo valor reflecte a tendéncia dos
grupos terminais ionizados —NH3" e —COO~
favorecerem a hidrélise das L. P. adjacentes. As
proteinas sdo, por isso, teoricamente instaveis,
podendo sofrer hidrélise espontdnea se con-
siderarmos periodos de tempo suficientemente
longos. Contudo, nas condi¢cdes que se obser-
vam nas cé€lulas, estas reaccdes espontianeas
ocorrem de modo demasiado lento, na ausén-
cia de enzimas apropriadas, para terem qualquer
efeito significativo no metabolismo celular. Por
outras palavras, uma vez sintetizada, uma pro-
teina mantém-se estivel a menos que seja degra-
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HOOC— CH—CH, —SH + HS— CH,—CH—COOH

NH,

Cisteina

Oxidacdo
2H

NH

NH,

HOOC—CH=-CH; =S — S=—CH,—CH —COOH

NH,
Cistina
As L. P. n3o dirigem nem comandam o enrola-

mento espontineo e termodindmico das pro-
teinas. Contudo, uma vez adquirida a estrutura
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de nivel tercidrio, esta é estabilizada pela forma-
¢do das L. P. Por outras palavras, as L. P. sdo
importantes na estabilizacdo da estrutura de
nivel terciario das proteinas, nio exercendo
influéncia na aquisicao de tal estrutura. Sendo
as Unicas ligacdes covalentes que contribuem
para a estrutura de nivel tercidrio das proteinas,
assumem, por isso, um papel muito importante
na manutencio daquele nivel estrutural nas
proteinas onde ocorrem. Conferem, deste modo,
um acréscimo de estabilidade as proteinas, que
se encontram ja numa conformacgio estavel.

As L. P. ndo sio de ocorréncia comum nas
proteinas intracelulares, sendo mais frequentes
nas proteinas segregadas pelas células, como
as proteinas dos fluidos extracelulares e as
proteinas da superficie das células — s3o, por
isso, mais frequentes nas proteinas animais do
que nas vegetais. Ocorrem, p. €X., nas proteinas
do sangue (p. ex.: insulina), do intestino (enzi-
mas digestivas), etc. E ficil de perceber porque
é que as L. P. sio mais frequentes nas protei-
nas extracelulares — estas estio mais sujeitas a
um mejo varidvel no que diz respeito a pH,
temperatura, etc., e estas ligacdes, sendo as Uni-
cas ligacdes fortes que contribuem para a estru-
tura de nivel terciario, estabilizam esta estrutura.
Alguns exemplos ilustram o modo como as L.
P. operam. Se uma solucdo aquosa do aminoa-
cido cisteina for deixada 4 temperatura ambien-
te, a pH neutro, num copo em contacto com O
ar, a superficie do liquido torna-se, apds um
periodo de algumas horas, coberta por uma
camada de cristais insoltveis de cistina. Um
exemplo extremo da estabiliza¢io de uma pro-
teina por L. P. é fornecido pela ceratina, a pro-
teina do cabelo. Os longos polipéptidos desta
proteina encontram-se interligados por numero-
sas L. P., as quais desempenham um papel im-
portante ndo s6 a nivel da resisténcia mecanica
que conferem mas também na determinagio
da configuracio do cabelo. Nos cabeleireiros,
na preparacao das permanentes, estas L. P. sdo
quebradas por reducdo, o que permite subse-
quentemente induzir nova configuracio no ca-
belo. Esta alteracdo € tornada permanente pelo
neutralizador, que reoxida os grupos —SH das
cisteinas, reestabelece as L. P. e estabiliza o
cabelo na nova configuracdo.

Os residuos de cisteina tém sido bem conser-
vados ao longo da evolugio na estrutura de
nivel primario das proteinas, o que real¢a a
importincia das L. P. na estabilizacdo da estru-
tura de nivel tercidrio das proteinas em que
ocorrem. As proteinas que contém varias L. P.
s30 muito resistentes aos agentes desnaturantes
(calor, 4cidos, bases, detergentes, etc.) e 4 ac¢do
de enzimas proteoliticas. Estas ligacdes podem
estabelecer-se entre dois residuos de cisteina
da mesma cadeija polipeptidica, como acontece,
p- ex., na ribonuclease e na lisozima, ou de
cadeias polipeptidicas distintas, como é o caso
da insulina e glutationa oxidada.

O estabelecimento das L. P ocorre durante o
enrolamento das cadeias polipeptidicas, apés a
traducdo. Nas células, a formacio e a cisdo des-
tas ligacdes podem ocorrer espontaneamente ou
serem catalisadas pelas enzimas proteina-bis-
sulfeto isomerase (PBI; EC 5.3.4.1), proteina-
-bissulfeto redutase (glutationa) (EC 1.8.4.2) ou
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proteina-bissulfeto redutase [NAD(P)H] (EC
1.6.4.4). As L. P. podem ser clivadas in vitro
por accdo de agentes redutores (as mercap-
tanas, como o 2-mercaptoetanol, o ditiotreitol
e o ditioeritritol) ou por um mecanismo oxi-
dativo (como, p. ex., pelo acido perférmico).
A oxidagido pelo dcido perférmico converte to-
dos os residuos de cisteina (unidos ou ndo por
L. P.) em residuos de 4cido cisteico.

++—NH =CH —C—--+
CH,
SI + 2HSCH,CH, OH
]
CH; o
++*—NH=CH—C— -
Cistina 2-Mercaptoetanol
O
.. .—NH—CH_C—. ..
CH,
LH SCH,CH,OH
+ +
TH SCH,CH,OH
CH,
~*—NH—CH—C— """

Quebra redutiva da ligacio de persulfureto pelo
2-mercaptoetanol

Quebra redutiva da ligacio de persulfureto pelo
ditiotreitol

o)
[l
—NH=-CH—C—---
I ~ CHSH
CH,
CHOH
S e
| CHOH
S
| CH,SH
CH, o
-~~—NH—CH—!:|—~--
Cistina Ditiotreitol
fe)
|
—NH=—CH—C—---
L,
HO
LH S
+ +
SH S
| HO
CH, o
|l
©*—NH—CH—C—*"
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o
<~—NH—-CH—C—---

CH, o

| |

S + HC—O—OH

|

N

I

CH; o

++—NH—CH —C—-*

Cistina Acido perférmico
o
—NH—CH —C—

CH,

S 037

+

I

CH, o

++—NH=—CH —C—- -

Quebra oxidativa da ligacdo de persulfureto
pelo 4cido perférmico

A experiéncia classica de Christian Anfinsen,
realizada em 1957 com a ribonuclease pan-
credtica (RNase; EC 3.1.27.5), ilustrou como se
quebram e reformam as L. P. durante a desna-
turacdo e renaturacdo daquela proteina.

A RNase é formada por uma Unica cadeia poli-
peptidica, constituida por 124 residuos de ami-
noacidos, oito dos quais sio de cisteina e estdo
envolvidos na formagdo de quatro L. P. especi-
ficas. A proteina € totalmente desenrolada e as
suas quatro L. P. quebradas redutivamente por
tratamento com uma solucdo de ureia 8 M
contendo 2-mercaptoetanol. No entanto, a dia-
lise da solu¢do proteica para remocido dos agen-
tes desnaturantes seguida de exposi¢ao ao oxi-
génio a pH 8 recupera a estrutura nativa da
ribonuclease, com 100% de actividade enzima-
tica. Esta experiéncia indica que ocorreu uma
renatura¢do espontianea da RNase. Este proces-
so implica a reformagio correcta das quatro L.
P. a partir dos oito residuos de cisteina. A pro-
babilidade de um dos oito residuos de cisteina
reformar aleatoriamente uma L. P. de modo
correcto (tal como ocorre na proteina nativa)
é, obviamente, de 1/7; a probabilidade de for-
macdo correcta da segunda L. P. é de 1/5; e,
assim, sucessivamente. Deste modo, a probabi-
lidade global da RNase estabelecer aleatoria-
mente, de um modo -correcto, as quatro L. P.
durante a sua renaturagio é de apenas

1. 1. 1.1 1

SX=X=XZ=—

7 5 3 1 105
Parece l6gico concluir que as L. P. da RNase
ndo se reformam aleatoriamente durante o pro-
cesso da sua renaturacdo. I. é, um dado gru-
po —SH reassocia-se, ndo aleatoriamente com
qualquer outro mas com um grupo —SH espe-
cifico que seja trazido para a sua vizinhanga
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durante o enrolamento termodindmico da ca-
deia polipeptidica. A explicacio reside no facto
de a proteina se enrolar primeiramente para
adquirir a conformagio nativa, colocando os gru-
pos —SH em posicdo correcta para emparelha-
mento. Resulta daqui que o estabelecimento
das L. P. ndo é essencial para o enrolamento
correcto, contribuindo, no entanto, para aumen-
tar a estabilidade da estrutura enrolada. Podera
entdo perguntar-se porque € que a maioria das
proteinas ndo contém L. P.? A resposta pode
ser compreendida se atendermos a que o mi-
croambiente no interior das células € considera-
velmente redutor, tendendo, por isso, a manter
os grupos sulfidrilo no estado reduzido.

Se apds a desnaturagdo, a RNase for reoxidada
na presencga continuada de ureia 8 M, as L. P.
reformam-se com a cadeia polipeptidica desen-
rolada. Nestas condicdes, a subsequente remo-
¢3o da ureia origina uma enzima com apenas
1% da sua actividade enzimatica original. A ac-
tividade desta RNase parcialmente desnaturada
pode ser totalmente recuperada por tratamento
com 2-mercaptoetanol, o qual, apés um perfodo
de tempo relativamente longo (~ 10 h), pro-
move reaccdes de intertroca de L. P. até que a

Desnaturacio e renaturacio da ribonuclease A.
O tratamento da ribonuclease A nativa (topo) com
ureia 8 M contendo 2-mercaptoetanol desenrola
a proteina e quebra as ligacdes de persulfureto,
originando a ribonuclease A reduzida
e reversivelmente desnaturada (em baixo).

Se for apenas removido o 2-mercaptoetanol,

a ribonuclease A reoxida-se na presenga do ar
(contendo O,), mas as ligacdes de persulfureto
formam-se aleatoriamente, originando uma proteina
inactiva (direita). Se a esta proteina forem adicionados
vestigios de 2-mercaptoetanol, as ligacdes de
persulfureto quebram-se e reformam-se correctamente,
de que resulta uma ribonuclease A nativa (topo).
Se 2 proteina desnaturada reversivelmente (em baixo)
forem simultaneamente removidos a ureia
e o0 2-mercaptoetanol, a ribonuclease A retorna a sua
conformacio nativa, estabelecendo-se correctamente
as ligagdes de persulfureto na presenca de ar (topo)

Adicionar vestigios de 2-mercaptoetanol
e aquecer ligeiramente

Ribonuclease A nativa

Adicionar 2-mercaptoe-
tanol e ureia

Remover 2-mercaptoe-
tanol e ureia; expor
20 ar (O3)

Ribonuclease A inactiva,
com liga¢des de persulfureto
formadas aleatoriamente

Ribonuclease A desnaturada reversivelmente;
as ligacdes de persulfureto foram reduzidas
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estrutura nativa seja atingida. Aquele periodo
de tempo é reduzido para c¢. 2 minutos na pre-
senca da enzima proteina-bissulfeto isomerase.
O estado nativo da RNase sob condicdes fisio-
logicas é, pois, a sua conformac¢io mais estavel
do ponto de vista termodindmico. A proteina-
-bissulfeto isomerase contém trés residuos de
cisteina, um dos quais tem de estar na forma
reduzida para expressdo da sua actividade enzi-
matica. A enzima catalisa a quebra e reformacio
aleatdria das L. P., trocando-as 4 medida que a
proteina vai adquirindo progressivamente con-
formagdes cada vez mais favordveis do ponto
de vista termodindmico.
Do mesmo modo que a RNase, muitas proteinas
com as L. P. estabelecidas de modo incorrecto
sdo renaturadas na presenca da proteina-bis-
sulfeto isomerase, nido sendo afectadas pela
enzima quando se encontram na forma nativa.
Isto porque, na forma nativa, as ligagdes que-
bradas sio rapidamente reformadas por a pro-
teina se encontrar na sua conformacio mais
estavel.
Nalgumas proteinas que sofreram modificacdes
pos-traducdo, a presenca das L. P. pode ser
essencial para manter a proteina na sua forma
nativa. A Zinsulina, p. ex., € uma proteina (51
residuos de aminodcidos) constituida por duas
cadeias polipeptidicas unidas por duas L. P., a
qual é inactivada pela proteina-bissulfeto isome-
rase. Uma das cadeias polipeptidicas contém
uma terceira L. P. interna. Isto resulta do pre-
cursor da insulina ser uma Gnica cadeia poli-
peptidica (composta por 84 residuos de ami-
noicidos); s6 apds o estabelecimento das duas
L. P. o precursor é convertido nas duas cadeias
polipeptidicas, por remocio proteolitica de um
fragmento interno contendo 33 residuos de ami-
noacidos. Por este motivo, tentativas de refor-
mar a insulina 7 vitro a partir das suas duas
cadeias polipeptidicas produz, como principais
produtos, moléculas com virios emparelhamen-
tos incorrectos de grupos —SH.
A reducido de L. P. é um mecanismo de modifi-
cacdo covalente reversivel de muitas enzimas
das plantas. Varias enzimas que participam na
biossintese fotossintética de hidratos de carbo-
no sdo activadas [e. g., frutose-1,6-bisfosfatase,
sedo-heptulose-1,7-bisfosfatase, gliceraldeido-
-3-fosfato desidrogenase, malato desidrogenase
(NADP), fosforribulocinase e ATP sintase dos
tilacoides] ou inibidas (e. g., fosfofrutocinase)
por reduc¢io de uma L. P. O agente redutor
requerido para esta reducdo é uma pequena
proteina denominada tiorredoxina, a qual con-
tem dois residuos de cisteina localizados proxi-
mos um do outro. Nas plantas, a tiorredoxina é
reduzida reversivelmente pela cadeia de trans-
porte de electrdes do cloroplasto e funciona
como um sinal que altera o metabolismo dos
hidratos de carbono de catabolismo para ana-
bolismo.

R. BoAVIDA FERREIRA

ligagdo quimica — QUIM. A capacidade de
os elementos quimicos se combinarem entre si
e uns com os outros, também chamada valéncia,
tem um caracter eléctrico e é determinada pelo
comportamento e distribui¢io dos electrées dos
varios atomos no campo dos nucleos pesados.
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E nesta base que uma teoria da L. Q. tem de
explicar ndo s6 as propor¢des relativas em que
os dtomos se combinam para formar as molé-
culas, como também a respectiva distribuicio
geométrica espacial (estereoquimica). As primei-
ras tentativas sio devidas a J. J. Thomson (1897),
logo apds a descoberta do electrdo, e, mais
tarde, desenvolvidas por G. N. Lewis (1916),
W. Kossel (1916), I. Langmuir e V. Sidgwick.
No entanto, sé6 um modelo dindmico para o
atomo (N. Bohr, 1913) pode explicar a distri-
buicdo dos electrdes no espaco; com o desen-
volvimento da Mecénica Quintica, a partir de
1926 (E. Schrédinger, W. Heisenberg, P. A. M.
Dirac), comega a formular-se uma teoria coeren-
te para a estrutura das moléculas.

Os ides positivos e negativo:
atraem-se mutuamente
Ligagdo quimica — o cloreto de sédio, NaCl,
& um exemplo de ligacdo i6nica: o dtomo de sédio
cede um electrio ao dtomo de cloro

Para o estabelecimento de ligacdes os adtomos
podem ceder ou captar electrées no sentido de
adquirirem geralmente a estrutura electrénica
dos gases raros, que € particularmente estdvel,
tornando-se assim em ides positivos ou nega-
tivos que se atraem electrostaticamente forman-
do a chamada ligagdo iénica. E o que acontece,
p. €x., com o cloreto de sédio, NaCl, em que
ha transferéncia de um electrio do 4tomo de
sédio para o 4dtomo de cloro, formando-se os
ides Na' e CI, relativamente independentes,
mas sujeitos a atrac¢do coulombiana. Noutros
casos, porém, &€ um par de electrdes que é par-
tilhado por dois 4tomos, dando origem 4 cha-
mada figacdo covalente, geralmente represen-
tada por um trago nas férmulas estruturais.
O caso mais simples & o da molécula de hidro-
génio H-H, mas exemplos correntes encon-
tram-se em toda a Quimica Orginica, nomea-
damente nos hidrocarbonetos, cujo elevado
nimero deriva da ocorréncia deste tipo de liga-
cdo. Nada impede, no entanto, que haja partilha
de mais do que um par de electrdes para for-
mar ligagbes miiltiplas; assim, no etileno, C,Hy,
ha partilha de dois pares de electroes pelos
dois dtomos de carbono, obtendo-se uma liga-
¢do dupla H,C=CH,, enquanto no acetileno,
C,H,, ha partilha de trés pares electrénicos e a
consequente formacdo de uma ligacdo tripla
HC=CH. Estas ligacdes nido sio, todavia, equiva-
lentes; de acordo com a teoria dos orbitais mo-
leculares uma ligagio dupla resulta da sobre-
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Todavia, apesar das redugdes de direitos nomi-
nais resultantes dos acordos celebrados, verificou-
-se entre 1964 e 1970 algum acréscimo de pro-
tecgdo efectiva, de uma média de 48,8% para
50,7% como consequéncia de diminuicdes na
tributacio de determinados bens intermediirios,
correspondendo assim ao interesse dos sectores
produtivos em que eram utilizados.
No inicio dos anos 70 houve ji claramente um
avanco livre-cambista, para o qual contribuiu a
celebracio, em 1972, de um acordo comercial
com a CEE e a diminuicdo de relevo de uma
pauta fundamentalmente especifica, quando co-
mecaram a aumentar sensivelmente os pre¢os
dos bens importados (mas mesmo entdo foi me-
nor a diminuicdo da proteccio efectiva).
Os anos de 1975-1976 foram, na sequéncia da
primeira crise do petréleo e mais directamente
da situagio politica do pais, marcados por um
drastico incremento da interven¢io no comércio
internacional. Tratou-se de intervencio deter-
minada por objectivos fundamentalmente con-
junturais, de reducio do défice da balanca dos
pagamentos e de manutencio da producgio e
do emprego, mas que, de qualquer modo, cons-
tituiram um retrocesso na caminhada livre-cam-
bista. Para o efeito utilizaram-se simultaneamente
ou sucessivamente varios meios, como foram os
casos das sobretaxas sobre as importacdes desde
1975 (elevados em 1976, ano em que, com um
proposito de salvaguarda de receitas, foram ain-
da aumentados para o dobro os valores dos
arts. de 26 caps. da pauta), de depdsitos prévios
em relagdo ds importacdes entre 1975 e 1976,
da exigéncia com intuitos restricionistas (e nio
apenas estatisticos) de boletins de registo de
importacdo (BRD), de restricdes cambiais e de
desvalorizagoes do escudo a partir de 1977.
Nesse ano deu-se o arranque para uma nova
caminhada livre-cambista, simbolizada pelo pe-
dido de adesdo 4 CEE, depois de em 1976 ter
havido uma renegocia¢io do acordo comercial
anterior e de ter sido abolido o regime de dep6-
sitos prévios. Progressivamente foi-se reduzindo
também o valor das sobretaxas e foram-se veri-
ficando redugdes resultantes dos compromissos
assumidos nio s6 em relacio 4 Comunidade
como ainda em relagdo 4 EFTA e ao GATT.
Alguns acréscimos de intervencio mais recen-
tes, verificados principalmente no inicio das dé-
cadas de 80 e 90, foram determinados de novo
por razdes conjunturais, interven¢do pautal que
em muitos casos foi determinada mais por uma
preocupagio rediticia, em pouco restringindo o
volume das importacdes (pauta).
Com a entrada na CEE, em 1.1.1986, ficou afas-
tada a possibilidade de Portugal ter uma politica
proteccionista prépria, devendo agora procurar
que a politica comunitaria corresponda aos seus
interesses (p. ex., aos interessados de sectores
de reestruturacio), sendo, todavia, em geral, do
nosso interesse que a Unido Europeia seja um
espaco de abertura em relacdo a terceiros, com
apoios estruturais (directos) a preparacdo da
economia portuguesa para a concorréncia do
comércio internacional.

M. C. Lopes PorTO
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proteina-dissulfeto isomerase — BIOQ.
EC 5.3.4.1. Também denominada dissulfeto rear-
ranjase ou S-S rearranjase.
Catalisa o rearranjo das ligacoes de persulfureto
presentes nas proteinas. Aumenta, por isso, a
taxa a que decorre a troca dos grupos ligados
a duas ou mais ligacdes de persulfureto numa
proteina, quer sejam inter- quer intracadeia po-
lipeptidica. A enzima catalisa aleatoriamente a
quebra e a reformagio das ligacdes de persulfu-
reto da proteifna-substrato, alterando-as sucessi-
vamente d medida que a proteina vai assumindo,
progressivamente, conformacgdes mais favoraveis
do ponto de vista termodindmico, no seu cami-
nho para adquirir a estrutura de nivel terciario
correspondente 4 forma nativa (AAProteinas). Re-
quer a presenca de agentes redutores ou da en-
zima na forma parcialmente reduzida. A enzima
contém trés residuos de cisteina, um dos quais
tem de ocorrer na forma —SH para a actividade
enzimitica. Foi primeiramente descrita e deno-
minada rearranjase, em 1966, por Anfinsen, a
proposito da experiéncia classica de desnatura-
¢do e subsequente renaturacdo ix vitro da enzi-
ma ribonuclease.
A P.-D. I. esta presente no lamen do reticulo
endoplasmitico. E um homodimero, com dois
dos seus dominios de estrutura homoélogos i
tiorredoxina de Escherichia coli. E também a
proteina de transferéncia de triacilglicer6is (MTP)
que participa, no reticulo endoplasmaitico, na
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incorporagio de lipidos em lipoproteinas. Fun-
ciona como a subunidade  da procolagénio-
-prolina dioxigenase.

R. BOAVIDA FERREIRA

proteinas — BIOQ. I ProTEiNAs: 1. Generali-
dades. 2. Classificacio: A) Albuminas; B) Globuli-
nas; C) Prolaminas; D) Glutelinas; E) Escleropro-
teinas (albuminoides); ¥) Histonas; G) Protaminas.
3. Estrutura: A) Hierarquias na estrutura das
proteinas; B) Estrutura de nivel primdrio; C) Es-
trutura de nivel secunddrio; D) Estrutura super-
secundaria; E) Estrutura de nivel terciario;
F) Dominios de estrutura; G) Estrutura de nivel
quaterndrio; H) Desnaturacdo das proteinas;
D Enrolamento espontdneo das proteinas. 4. <Tur-
nover» de proteinas. 5. Sintese de proteinas.
6. Degradacio de proteinas; II Proteina A; 11 Pro-
teinas AGP; IV Proteina B; V Proteina C; VI Pro-
teinas da carne; VII Proteinas dos cereais; VIII Pro-
teinas de choque térmico; IX Proteina cinase;
X Proteina fosfatase; XI Proteina G; XII Protei-
nas das leguminosas; XIII Proteinas do leite;
XIV Proteinas do musculo; XV Proteinas do ovo;
XVI Proteinas do pdo; XVII Proteinas de pato-
génese; XVIII Proteinas PR; XIX Proteinas do
queijo; XX Proteina S; XXI Proteinas toxicas;
XXII Proteinas do vinho; XXIII Proteinas Z.

I PROTEINAS

1. Generalidades — As P. sio polimeros linea-
res de Zaminoacidos, numa dada sequéncia, li-
gados uns aos outros por Aligacdes peptidicas,
podendo atingir massas moleculares superiores
a 2 MDa. Formam um grande grupo de compos-
tos organicos que sio constituintes macromo-
leculares de todas as células vivas. Constituem
mais de 50% dos componentes orginicos do
protoplasma. Em termos de massa, formam o
principal componente da matéria seca dos orga-
nismos vivos, sendo dos principais componen-
tes funcionais das células vivas.
Tem sido sugerido que o termo «proteinas» deve
ser apenas usado para incluir todos os polipép-
tidos e péptidos de menor massa molecular
sintetizados nos complexos mRNA-ribossoma (po-
lissomas). Polipéptidos e outras associacoes de
aminodcidos, quer naturais quer artificiais, que
sdo sintetizados na auséncia de ribossomas e
sem o envolvimento directo de informagio ge-
nética nao sio incluidos. A palavra «proteinas»
tem a sua origem na palavra grega protos, que
significa «primeiros, realcando o papel que desem-
penham em todas as células vivas. Sendo polime-
ros de aminoicidos, sdo constituidas por carbo-
no, hidrogénio, oxigénio e azoto, podendo ou
ndo conter quantidades varidveis de enxofre,
fosforo e metais (p. ex.: Zn, Cu, Fe, Mn, etc. —
ASimbolo). O enxofre ocorre nas P. na com-
posicdo dos aminoacidos sulfurados (cisteina e
metionina), ao passo que o fosforo nao entra
na constituicao de nenhum dos aminoacidos que
formam as P., mas sim na forma de 4cido fosfo-
rico, esterificado ao grupo oxidrilo de um resi-
duo de serina ou ao grupo NH do anel hetero-
ciclico de um residuo de histidina.
As P. sdo constituidas por uma ou mais cadeias
polipeptidicas. O tamanho de cada cadeia poli-
peptidica € muito variavel. A apolipoproteina B,
uma P. que transporta colesterol, representa pro-
vavelmente o limite superior, com uma s6 cadeia
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proteinas  Prot
polipeptidica composta por 4636 residuos de
aminodcidos e uma massa molecular de 513 kDa.
E espantoso que uma sé classe de moléculas
biologicas — as P., basicamente constituidas a
partir de um conjunto de 20 aminodcidos pro-
teicos — possam desempenhar tantas e tdo di-
versas funcoes, desde biocatilise (conhecem-
-se mais de 3000 enzimas diferentes), transporte
(p. ex.: hemoglobina do sangue), reserva (p. ex.:
P. de reserva das sementes), movimento (p. ex.:
miosina do musculo), estrutura (p. ex.: colagénio
dos tendoes), defesa (p. ex.: imunoglobulinas ou
anticorpos), regulatorias (p. ex.: insulina), etc.
Fundamentalmente, as P. diferem umas das ou-
tras por apresentarem diferentes sequéncias dos
20 aminoacidos proteicos, ou melhor, diferentes
sequéncias das 20 cadeias laterais R. Tal resulta
num namero infinito de P. que se podem for-
mar a partir dos 20 aminoacidos primarios. Sen-
do 7 o grau de polimerizacdo, o nimero de
péptidos e P. diferentes que se podem formar
com base nos 20 aminoacidos proteicos (trata-
-se de arranjos com repeti¢do) € dado por:
para r= 1, monopéptidos, 20' = 20;

para r = 2, dipéptidos, 20* = 400

para r= 3, tripéptidos, 20° = 8000.

para »20" =~ 10"

Considerando entio uma pequena P. com 7 =
= 100 (muitas P. sio formadas por muitas cen-
tenas ou milhares de residuos de aminoacidos),
o numero de sequéncias possiveis diferentes
serd de 20 = 10". A magnitude deste nimero
astronémico pode ser apreciada se considerar-
mos que ele é 10™ vezes maior que a estimativa
do nimero total de atomos do nosso Universo
(107), composto por milhares de milhdes de
galaxias — s6 a nossa com c. 200 000 000 000
de estrelas. Estima-se que existam c. 100 000 P.
diferentes no corpo humano. Uma célula de Es-
cherichia colitera c. 5000. Alguns dos aminoaci-
dos proteicos podem ser covalentemente modi-
ficados nas P., num mecanismo de pos-traducio,
levando a sintese dos chamados aminoacidos
raros das P., o que aumenta para c. 200 os resi-
duos diferentes de aminoacidos que podem
ocorrer naturalmente nas P. Muitos outros tipos
de moléculas podem ser ligados as P.

2. Classificacdo — Uma classificagdo logica e
sistemdtica de centenas de milhar ou mais de
P. que ocorrem na natureza, com base nas suas
estruturas de nivel primario e tercidrio, € uma
tarefa impossivel de realizar. H4, no entanto,
alguns critérios simples de classificar as P. que
tém sentido pratico. Assim, p. ex., estes polime-
ros podem ser subdivididos em P. com e sem
funcdo enzimitica, ou, de acordo com a sua ori-
gem, em virais, bacterianas, vegetais e animais.
As diferentes P., dentro do organismo de um
animal superior, podem depois subdividir-se em
P. do sangue, leite, misculo, estruturais, etc. A lo-
calizacdo subcelular pode também servir para
agrupar as P. em ribossomais, microssomais,
mitocondriais, lisossomais, citossolicas, membra-
nares, etc. A electroforese tem sido utilizada em
Bioquimica clinica e diagnostico ao longo de
varias décadas, para diferenciar as P. individuais
do soro sanguineo ou do fluido cerebroespinal.
A migracio electroforética das P. presentes nes-
tes fluidos permitiu a sua classificacio em pré-
-albumina, albumina e globulinas a4, o, B;, B,
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cisteina

Cist

seguinte formula de estrutura:
HS — CH, — CH, — NH,

O Zacido pantoténico, uma vitamina, ocorre
na natureza em combinacdo com a C., na cons-
tituicio da panteteina, um precursor da sintese
do coenzima A.

R. BOAVIDA FERREIRA

cisteina — BIOQ. Abreviaturas: Cys ou C. A
L-0~cisteina, ou 4cido L-2-amino-3-mercapto-
propidnico, é um Aaminoicido proteico com a
seguinte formula de estrutura:

HS - CH, — CH — COOH
|
NH,

E um aminoicido sulfurado, ocupando uma
posicdo central no metabolismo do enxofre.
Contém um grupo sulfidrilico na sua cadeia
lateral, o qual é muito susceptivel a oxidacio
pelo oxigénio atmosférico, na presencga de sais
de ferro ou por ac¢do de outros agentes oxi-
dantes. Possui uma massa molecular de 121,2
e um ponto isoeléctrico igual a 5.

assimilagcdo
do enxofre

acido piravico +
+H,S+NH;

glutationa

tioéteres /

cisteamina

coenzima A

CO,

acido
B-mercaptopiravico

acido piravico+HSCN

isetibnico, a coenzima A, a vasopressina, varios
tipos de pigmentos (como os tricocromos) e
outros compostos sulfurados.

A C. pertence 4 familia de aminoacidos da seri-
na, uma vez que o esqueleto carbonado neces-
sirio 4 sua sintese é fornecido pelo 4cido
3-fosfoglicérico, um intermedidrio da glicolise.
Existem duas vias principais para a sintese da
C. nos organismos vivos: plantas e microrga-
nismos, utilizando H,S como fonte de enxofre,
sintetizam a C. por uma via que envolve a sul-
fidrilacdo directa da O-acetil-1-serina, catalisada
pela enzima C. sintase. Estes organismos utili-
zam subsequentemente a C. para a sintese da
metionina e de outros compostos orginicos
sulfurados. Os animais, incapazes de formar C.
a partir do enxofre inorginico, sintetizam este
aminodcido ndo-essencial pela via da transul-
furagio, o esqueleto carbonado sendo forneci-
do pela serina (aminoicido nao-essencial) e o
enxofre obtido exclusivamente da metionina
(aminoécido essencial). Nesta via, o atomo de
enxofre da metionina é transferido para a seri-
na, substituindo o dtomo de oxigénio oxidri-
lico deste aminoacido (Acistationina). Deste

cistina
roteinas 5 o
p acido piravico +
o 2-
+SO 5 +NH;3
icido
metionina cisteinossulfinico

4cido cisteico

}

taurina

4cidos biliares

Papel central da cisteina no metabolismo celular

A C. desempenha um papel fundamental na
Aassimilacdo do enxofre na natureza, consti-
tuindo o produto da reac¢io catalisada pela
enzima C. sintase (EC 4.2.99.8), na qual o enxo-
fre inorganico é incorporado em compostos
orginicos. E um constituinte importante das
proteinas, onde assume dois tipos de funcdes
especificas: a nivel da expressio da actividade
catalitica de muitas enzimas, em consequéncia
de possuir uma cadeia lateral muito reactiva; a
nivel da estabilizacio da estrutura de nivel ter-
ciario das proteinas, em resultado do estabele-
cimento de ligacdes covalentes cruzadas entre
os grupos sulfidrilicos de dois residuos de C.,
pertencentes a duas regides diferentes da mes-
ma cadeia polipeptidica ou a duas cadeias
polipeptidicas distintas (Aligacdes de persul-
fureto; Acistina). A C. é também um precursor
de numerosos compostos de massa molecular
baixa, como a glutationa, a taurina, o 4cido
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modo, a C. s6 ndo é considerada um aminoAaci-
do essencial se a dieta alimentar contiver uma
quantidade suficiente de metionina que satis-
faca as necessidades do organismo em metio-
nina + cisteina.

No que diz respeito ao catabolismo da C., tra-
ta-se de um aminoacido glicogénico, perten-
cente ao grupo dos aminoacidos que formam
acido pirtvico. A degradac¢io da C. pode ocor-
rer, pelo menos, por trés vias distintas, as
quais conduzem a formacdo de acido piravico,
diferindo apenas na natureza do dltimo produ-
to que contem o enxofre (SO*;, HSCN ou
H,S): (1) conversdo em 4acido piravico e 502'5,
via 4cido cisteinossulfinico, pela ac¢ido sequen-
cial das enzimas C. dioxigenase (EC 1.13.11.20)
e uma transaminase; (2) conversio em acido
piravico e HSCN, via 4cido B-mercaptopirvi-
co, pela accio sequencial das enzimas C.
aminotransferase (EC 2.6.1.3) e 3-mercapto-

16



piruvato sulfotransferase (EC 2.8.1.2); (3) con-
versao em 4cido piravico e H,S, por accao da
enzima cistationina Jliase (EC 4.4.1.1).

C. sintase — A C. sintase, também designada
por C-acetilserina (tioD-liase, foi classificada
pela Comissio de Enzimas da Unido Interna-
cional de Bioquimica com o nimero de codigo
EC 4.2.99.8. Catalisa uma reac¢io importante
na assimilacio do enxofre na natureza, que
consiste na incorporac¢io de enxofre inorgini-
co no grupo tidlico da C.:

O-acetil-L-serina + H,S — L-cisteina + 4cido acético.

Ocorre quer nas plantas quer nos microrganis-
mos, mas ndo nos animais. Contudo, a C. niao
é um aminoacido essencial nos animais, uma
vez que estes organismos sintetizam este ami-
nodcido a partir da Z7metionina. (ACistationina.)

R. BoAVIDA FERREIRA

Cister (Mosteiro de) — HIST. Em francés
Citeaux. Mosteiro situado no departamento da
Cote-d’Or, Beaune, comuna de St.-Nicolas-les-
-Citeaux, fundado no principio de 1098 por
S. Roberto, abade beneditino de Molesme. No
tempo do seu sucessor, Sto. Aubry, o Nouveau
Monastére conheceu grandes dificuldades. Foi
o terceiro abade, o inglés Sto. Estévio Harding
(1109-1133), quem consolidou a fundacio e
deu a Ordem de C. a organizacao hierarquica.
O dominio de C. formou-se rapidamente e tor-
nou-se consideravel. O seu abade era o pri-
meiro personagem da Ordem, que governava
de acordo com o capitulo geral, o qual reunia
cada ano a 12 de Setembro, no mosteiro. Apesar
dos seus vastos dominios e riquezas, a abadia
conheceu graves dificuldades, em consequéncia
das guerras que devastaram a Borgonha e tam-
bém por causa da ma administracio de certos
abades, que recusavam submeter-se a fiscaliza-
¢do do capitulo. Os Papas tiveram de intervir
por virias oportunidades, para pedir a toda a
Ordem que socorresse a casa-mde. Muitos con-
flitos opuseram o abade de C. aos quatro pri-
meiros abades, mas, a pouco e pouco, com o
apoio dos Papas, conseguiu estender os seus
poderes e atribuir-se o titulo de abade-geral.
Personalidade de primeiro plano, superior de
milhares de monges, os reis e os principes
tratavam os assuntos com ele. Era consultado
pelos Papas. 65 abades governaram o mosteiro
até a Revolugido Francesa. Nesta época, foi
vendido como bem nacional. Depois de muitas
vicissitudes, veio a ser adquirido, em 1898,
pelos Cistercienses da Estrita Observancia
(chamados também Trapistas). A Abadia de C.
possuia uma rica biblioteca que a Revolucio
dispersou. Uma boa parte destes fundos con-
serva-se hoje em Dijon. A actividade artistica
do seu scriptorium na Idade Média foi consi-
deravel. A Biblia de Sto. Estévdo, em 4 vols., é
considerada como obra-prima da iluminura
romana. O ultimo abade de C., D. Francisco
Trouvé, confiou os poderes ao abade do
Mosteiro de Salem (Alemanha). Depois da
supressao desta abadia, Pio VII reorganizou a
hierarquia da Ordem e o sucessor de S. Rober-
to é actualmente o abade-geral da Comum
Observancia. A abadia, reocupada pelos mon-
ges, é governada por um abade de C., cujo
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Cister — Cistercienses Cist
titulo nada tem em comum com o dos antigos
superiores deste mosteiro. Dos edificios primi-
tivos, pouca coisa resta.

MAUR COCHERIL
BIBL.: J. Canivez, em D. H. G. E., XII (1950), 852-874;
Anselme Dimier, L'Art cistercien, La Pierre-qui-Vire,
1962; id., Les moines batisseurs», em Architecture et vie
monastique, Paris, 1964; Charles Oursel, <La génése des
manuscrits primitifs Citeaux», em Mémoires de I'A-
cadémie des sciences et belles-lettres de Dijon, CXIV,
1957/1959; <La Bible de saint Etienne Harding et le
scriptorium de Citeaux», em Citeaux, Abadia de West-
malle, X, Bélgica, 1959; Miniatures cisterciennes (1109-
-1134), Macon, 1960.

Claustro da abadia de Cister em 1613
(Biblioteca Nacional, Paris)

Cistercienses — HIST. e REL. 1. Origem.
Reforma da Ordem Beneditina operada por
influéncia de Roberto, abade de Molesmes.
E o termo de um movimento, que comecou
um século mais cedo, marcando uma volta
a simplicidade e a austeridade do monaquismo
primitivo. Roberto retirou-se com alguns dos
seus monges para Cister, perto de Dijon, em
1098. Depois de comecos muito penosos, a
Ordem desenvolveu-se depressa, durante o
governo do terceiro abade, Sto. Estévao Har-
ding. Entre 1113 e 1115, fundaram-se as guatro
filbas de Cister: La Ferté, Pontigny, Claraval
e Morimond, que ocupam, com a abadia-mae,
o primeiro lugar na jerarquia da Ordem. Quan-
do as fundacdes se multiplicaram, o abade
Estévio Harding agrupou-as segundo uma
concepgdo original, exposta num documento
célebre, a Charte de Charité (Carta Caritatis).
Com efeito, poe-se ai em relevo a caridade
que une entre si as abadias. Os livros litargi-
cos, os costumes, absolutamente tudo, devia
ser conforme ao que se praticava na casa-mde.
Devia observar-se a regra de S. Bento, estrita-
mente na lotalidade e a letra (S. Bernardo).
Por esta razdo, os C. estabeleciam-se na soli-
ddo, e longe das aglomeracoes. Esta condi¢do
teve grande influéncia no desenvolvimento
econdmico das abadias C. A Charte de Charité,
documento célebre na Historia do Direito ecle-
sidstico, criava entre os mosteiros um laco, ao
mesmo tempo muito forte e muito flexivel. Se
cada abade exercia a autoridade no seu
mosteiro, um duplo controle permitia a Ordem
intervir quando fosse necessirio, tanto a visita
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Cist cistico — cistina
T. saginata por ingestio de came de bovino
parasitada pelas cisticercos vidveis. As C. dos
suinos e dos bovinos, além de representarem
um grave perigo para o Homem, tém grande
importincia econdémica, visto que numero
elevadissimo de animais € reprovado quando
abatidos para consumo, em consequéncia
destas parasitoses.
A C. causada por C. ovis &€, como as anteriores,
uma C. muscular. Nio representa qualquer
perigo para o Homem, dado que o cestbide
adulto correspondente nio se desenvolve se-
nio no cio. No entanto, pode ser grave sob o
ponto de vista econémico, dado que é res-
ponsavel pela reprovacido dos ovinos e capri-
nos infestados. As C. hepatico-peritoneais dos
ruminantes e porco e dos leporideos, causadas
respectivamente por C. tenuicollis e por C.
pisiformis, cujas formas adultas correspon-
dentes sdo parasitas do cdo e de diversos
canideos selvagens, sdo particularmente graves
na fase de migracio intra-hepitica dos em-
brides, os quais causam lesdes de hepatite
traumatica hemorrigica que podem conduzir 4
morte, quer directamente, quando a infestacdo
é macica, quer indirectamente, favorecendo a
ac¢do de outros agentes, como, p. €X., a ger-
minacdo dos esporos de Clostridium oedema-
tiens, agente da hepatite necrosante infecciosa.
A profilaxia das C. baseia-se na interrupc¢do
do ciclo biolégico dos parasitas e comporta
medidas gerais e individuais tendentes a evitar
as infestacdes pelos cisticercos (aplicacio de
medidas sanitirias que evitem a conspurcacio
do meio exterior pelos ovos dos cestbides;
desparasitacdo dos hospedeiros definitivos;
destruicio dos o6rgios e tecidos parasitados
pelos cisticercos; proibicdo de entrada de cies
nos matadouros).

J. A. Cruz E SiLva
BIBL.: M. Neveu-Lemaire, Traité d’belminthologie médi-
cale et vétérinaire, Paris, 1936; Ch. Joyeux e J. G. Baer,
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veterindria, Rio de Janeiro, 1982.

cistico — MED. Pequeno 6rgdo canalicular,
que comeca no colo vesicular, como se fosse
a continuacdo deste 6rgido, e, depois de um
trajecto de uns 4-5 cm, quase sempre tortuoso
ou em espiral, obliquo para tras, para baixo e
para dentro, termina juntando-se ao canal he-
patico para, dessa reunido, se formar o canal
colédoco. A sua anatomia é bastante varidvel,
como de resto acontece com muitas estruturas
anatomicas do hilo do figado: ha C. curtos
que terminam logo nos vasos biliares do hilo
hepatico e C. longos, tio longos que quase
terminam, ou terminam mesmo, na segunda
por¢io do duodeno. O C. é acompanhado no
seu trajecto pela artéria C., que se destina a
irrigar a vesicula biliar. O canal C., o canal
hepitico e porcdo hilar do figado delimitam
um tridngulo anatémico muito importante na
cirurgia biliar. O C. destina-se a conduzir a
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bilis. O figado segrega, de forma continua,
a bilis, que, através do hepitico e do C., chega
a vesicula biliar, onde, no intervalo das diges-
toes, se vai concentrar e armazenar, voltando
a percorrer o canal C. quando, ao realizarem-
-se os fenémenos digestivos, a bilis é lancada
na segunda porc¢ido do duodeno. Os cilculos
biliares encravam-se com frequéncia no C., de-
terminando, assim, o estabelecimento de qua-
dros clinicos particulares de obstru¢io das vias
biliares.

J. Caria MENDES

Cistideos — PALEONT. Classe (Cystidea)
do filo Equinodermes (Echinodermata). Os C.
sdo equinodermes fixos com o corpo protegi-
do pelo cilice, de forma ovoide alongada, for-
mada por placas calcdrias. Nas formas primiti-
vas as placas, de contorno pentagonal e lisas,
eram em ndmero de algumas centenas. Nas
formas evoluidas o nimero de placas estava
reduzido a duas ou trés dezenas, dispostas em
circulos de cinco: tinham maiores dimensoes e
eram esculturadas. Os 6rgdos internos comuni-
cavam com o exterior por quatro sistemas fun-
damentais e por poros de virios tipos, exis-
tentes nas placas do cilice: 1) a boca, redonda,
ovoide ou com fissuras, constituia o polo oral;
2) o 4dnus ocupava posicio varidvel; 3) o
hidréforo, que possuia uma placa homéloga
do madreporito; 4) o gondforo. A maior parte
dos C. fixavam-se por um pedunculo, curto ou
longo, por vezes com fibrilhas na parte termi-
nal. As primeiras formas surgem no Cimbrico.
Apos atingirem o apogeu, no Ordovicico, os C.
extinguem-se no Devonico.

Em Portugal estio referidos virios géneros de
C. (Echinospbhaera, Mimocystites, Aristocystites,
Calix, etc.) nas formagdes ordovicico-silaricas
de Valongo, Améndoa e Bucaco.

CARLOS ROMARIZ
BIBL.: L. Cuénot, em Piveteau, Traité de Paléontologie,
Paris, 1953; R. Moore, C. Lalicker e A. Fischer, Inverte-
brate fossils, Nova lTorque, 1952; L. Moret, Manuel de
Paléontologie Animale, Paris, 1953.

cistina — BIOQ. A r-cistina, também desig-
nada por dicisteina ou 3,3’-ditiobis (acido 2-
-aminopropiénico), é um Aaminoicido. £ um
dimero de Acisteina, formado por oxidac¢io
dos grupos sulfidrilicos de duas moléculas des-
te aminodcido. Contém, na sua estrutura, dois
atomos de Zcarbono quirdlicos, o que poderia
fazer prever a existéncia de quatro estereoi-
someros. Contudo, existem apenas trés confi-
guracoes distintas, designadamente a 1-cistina
(o isbmero que ocorre nas proteinas), a D-cisti-
na e a meso-cistina (um isbmero que nio ocor-
re naturalmente), uma vez que, nesta dltima,
os centros de assimetria estio um para o outro
COmoO um Corpo para a sua imagem num
espelho plano. A meso-cistina pode-se sobre-
por a sua imagem no espelho, ndo apresentan-
do, por isso, actividade Optica. Diz-se que o
isdbmero meso &€ compensado internamente.

(‘ZOOH C|OOH
HZN—g—H HZN—g_H Lcistina
CH, S—S——-~CH,
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COOH COOH
H—C—NH, H—C—NH, D-cistina
CH, S——S——~CH,
COOH (|ZOOH
H,N—C—H H—C—NH, meso-cistina
[ 2

|
CH,——$——S—CH,

Possui uma massa molecular de 240,3 e um
ponto isoeléctrico igual a 4,8. Pouca ou ne-
nhuma C. livre € encontrada nas células. Estd
presente nalgumas proteinas, como, p. ex., na
insulina, nas ceratinas e na ribonuclease (cons-
tituindo, respectivamente, 12,2, 7,3 e 7,0% dos
seus residuos de aminodacidos), onde desem-
penha um papel importante na estabilizacio
da estrutura de nivel tercidrio destes polimeros
(Aligacdo de persulfureto). A cadeia lateral da
cisteina, contendo um grupo sulfidrilico, difere
substancialmente da dos outros aminodcidos
proteicos por poder participar na formacio de
uma ligacdo de persulfureto com outro residuo
de cisteina, pertencente a outra regiao
da mesma cadeia polipeptidica ou a uma
cadeia polipeptidica distinta. A C. estd também
presente na forma oxidada da Zglutationa.
A semelhanca entre as designacoes de cisteina
e C. levaram a utilizacdo ocasional do termo
meia-cistina para referir o aminoacido proteico.
Contudo, a descoberta de que a C. & formada
por ligacdo de dois residuos de cisteina levou a
uma utilizacao decrescente do termo C.
Nio sendo um aminoacido proteico, a C. ndo é
directamente incorporada na cadeia polipepti-
dica nascente, durante a sintese de proteinas.
E sintetizada por modificacio covalente, pds-tra-
ducio, de dois residuos de cisteina. Esta modi-
ficacdo pode ocorrer espontaneamente ou ser
catalisada pela enzima proteina-persulfureto
isomerase (EC 5.3.4.1). Na presenca de oxigé-
nio e de catides como o Fe* ou o Cu”, a cisteina
pode, em solucio, ser espontaneamente oxida-
da a C. O catabolismo da C. envolve a sua con-
versao prévia em cisteina, numa reaccao catalisa-
da pela Acistina redutase (NADH) (EC 1.6.4.1).
Subsequentemente, os passos degradativos sao
comuns a estes dois aminodcidos sulfurados.
Em solugdo, a C. pode ser convertida em cistei-
na, por tratamento com agentes redutores
como o 2-mercaptoetanol ou o ditiotreitol.
C. redutase — Nos mamiferos, a principal via
do catabolismo da cistina, um Zaminoécido
raro das proteinas, consiste na sua conversao
em Zcisteina, numa reacciao catalisada pela
enzima C. redutase:
i-cistina + NADH + H" — 2 1-cisteina + NAD".
A Comissdo de Enzimas da Unido Internacio-
nal de Bioquimica atribuiu a esta enzima o
nimero de codigo EC 1.6.4.1. A partir desta
reaccdo, o catabolismo da C. coincide com o
da cisteina.
; R. BOAVIDA FERREIRA

cistindria — MED. Eliminacio de cistina
pela urina. A utilizacdo das modernas técni-
cas bioquimicas permitiu verificar que, nos
individuos que apresentam os calculos
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cistintria —cistocélio  Cist
urindrios de cistina descritos pela primeira vez
em 1812 por Wollaston, existia uma eliminacio
urindria muito aumentada, nao s6 de cistina
mas igualmente de outros acidos aminados
basicos (lisina, arginina e ornitina). Deve reser-
var-se a designacio de C. a situacdo acabada
de descrever, nio incluindo nela outras
afeccoes geneticamente determinadas (como a
sindrome de Fanconi e a doenca de Wilson),
em que se encontra igualmente uma elimina-
cao urindria aumentada de cistina. Pensa-se
hoje que a C. & devida a uma anomalia da
capacidade de reabsorcio dos tubos renais em
relacdo aos quatro acidos aminados ja citados.
A andlise genética e o estudo da distribuicio
familiar mostram que se trata de um cardcter
de tipo recessivo cujos efeitos s6 se manifes-
tam nos individuos homozigotos.

Lopes DO RosArIO

cistite — MED. Inflamacdo da parede vesi-
cal. Pode ser aguda ou crénica e multiplos
agentes infecciosos a podem produzir. E mui-
tas vezes devida a bactérias gram-negativas
que se tornam patogéneas por haver retencao
de urina (hipertrofia cronica da proéstata, aper-
to uretral, compressao por fibromiomas uteri-
nos). Nas bexigas atonicas por lesao nervosa €
frequente a C. secundaria, que €, assim, com-
plicacdo a recear nos traumatismos vértebro-
-medulares, nas sindromes pseudobulbares,
etc. A C. cronica pode levar a atrofia da bexi-
ga, a infeccdo ascendente do uretere, da arvo-

re pielocalicial e do rim e a hidronefrose.
DANIEL SERRAO

cistocarcinoma — MED. O m. q. cistade-
nocarcinoma, carcinoma cistico. Tumor cisti-
co, simples ou papilifero, com inclusoes carci-
nomatosas solidas na intimidade das paredes
das cavidades e possiveis irregularidades mor-
fologicas dos epitélios de revestimento daque-
las e das vegetacdes endo e exocisticas. Estes
tumores podem ser primitivamente cancerosos
ou resultarem da metamorfose maligna de um
cistadenoma; ha-os que provém de um tumor
solido, no qual se desenvolve uma ou mais
cavidades cisticas. Alguns do ovario tém o
aspecto de um cistoma simples, somente as
vegetacoes e excrescéncias papilares invadem
e ultrapassam a parede e implantam-se na se-
rosa peritoneal, comportando-se como malig-
nos (C. papilifero, seroso ou pseudomucinoso;
este pode originar a lesio conhecida pelo

nome de pseudomixoma do peritoneu»).
AMANDIO TAVARES

cistocélio — MED. Etimologicamente: hér-
nia da bexiga. Este 6rgio pode nio s6 aparecer
em um saco hernidrio vizinho, v. g, na hérnia
crural, como fazer saliéncia na parede anterior
da vagina: esta & a forma mais frequente de C.
E consequente a uma alteracio estatica de liga-
mentos e musculos do perineo sobre que se
apoia a bexiga, como lesdes traumdticas pro-
duzidas por partos laboriosos, ou entdo a debi-
lidade congénita do pavimento do perineo.
A hérnia tem tendéncia para aumentar e pode
atingir o volume de uma laranja fazendo salién-
cia no orificio vulvar; além do incomodo por
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