-Oxoglutarato semialdeido

Cicl ciclo do succinato-glicina — ciclo da ureia
com fixacio de CO,. O nimero de atomos de
carbono que constitui cada um dos metaboli-
tos intermedidrios indica-se, entre paréntesis,
na figura.
Quatro moléculas de CO, sio fixadas para for-
mar uma molécula de oxaloacetato, que & o
produto final removido do ciclo. E de notar
que o potencial redutor utilizado €, para além
do NADH, do NADPH e do FADH,, a propria
ferrodoxina reduzida, a qual resulta directa-
mente das ¢eac¢des luminosas» da Afotossintese.
C. PINTO RICARDO

ciclo do succinato-glicina — BIOQ. O C.
S.-G., também designado por ciclo da glicina-
-succinato ou ciclo de Shemin, & um ZAciclo
metabdlico que assume um papel muito
importante no metabolismo dos glébulos ver-
melhos do sangue e que consiste na conversao
do succinil-CoA e da glicina em 5-aminole-
vulinato. Este composto é o precursor bios-
sintético das Aporfirinas. Alternativamente, o
5-aminolevulinato pode ser convertido, por
desaminagio, em 2-oxoglutarato semialdeido,
de modo a fechar o ciclo com a formagdo de
succinil-CoA.

COZW

Succinil-CoA Glicina

Succinilglicina

CO,

5-Aminolevulinato

NH 3
Porfirinas

Esquema simplificado do ciclo do succinato-glicina

A conversdo do 2-oxoglutarato semialdeido em
succinil-CoA pode processar-se via 2-oxoglu-
tarato ou via succinato semialdeido e succi-
nato. O succinil-CoA, o 2-oxoglutarato e o suc-
cinato sdo também intermedidrios do ciclo do
acido citrico, podendo ser transferidos de um
ciclo para o outro. Cada volta do ciclo con-
verte uma molécula de glicina em duas
moléculas de dioxido de carbono e uma de
amoniaco.

R. BoaviDa FERREIRA

ciclo da ureia — BIOQ. As plantas e os
microrganismos excretam muito pouco azoto,
uma vez que os Zaminodcidos ndo estio nor-
malmente presentes em excesso. Contudo, nos
animais superiores, em que a ingestao de ami-
noicidos pode exceder largamente as suas
necessidades metabdlicas, os aminoacidos
encontram-se frequentemente presentes em
excesso. Contrariamente aos hidratos de car-
bono e acidos gordos, os aminodcidos em
excesso ndo podem ser armazenados ou
excretados directamente — eles seguem uma
via catabOlica, de que resulta a separagdao do
azoto, sob a forma de amoniaco, do seu
esqueleto carbonado. Devido a sua toxicidade
elevada, os animais tém necessidade de elimi-
nar rapidamente este amoniaco, quer por
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excrecao directa, quer, naqueles casos em que
a sua remocdo por simples difusio é dificil,
por excrecdo apds conversio em compostos
menos toxicos. Deste modo, a maior parte dos
animais aquaticos excreta azoto sob a forma
de amoniaco (animais amonotélicos), uma vez
que esta forma de azoto, por ser muito solivel
na 4gua, se difunde rapidamente neste meio.
As aves e os répteis terrestres excretam o azoto
sob a forma de acido tGrico (animais uricotéli-
cos), o qual, por nido ser hidrossolavel, per-
mite a excrecdo de azoto sem grandes perdas
de dgua. A maior parte dos animais vertebra-
dos terrestres, incluindo os mamiferos, excre-
tam o azoto sob a forma de ureia (animais
ureotélicos), a qual é muito solivel em agua e
ndo é toxica para as células.

A quantidade de ureia eliminada diariamente
na urina de um homem adulto normal varia
entre 25 e 30 g, representando c¢. 90% do azoto
total excretado. Esta quantidade aumenta ou
diminui na proporc¢io directa da quantidade de
proteina ingerida. Por outro lado, a quantidade
de amoniaco excretado é muito baixa, consti-
tuindo normalmente 2 a 4% do azoto elimina-
do na urina.

A ureia é sintetizada no C. U., também desig-
nado por ciclo da arginina-ureia, ciclo da orni-
tina ou ciclo de Krebs-Henseleit, em home-
nagem aos investigadores Hans Krebs e Kurt
Henseleit, responsiveis pela sua elucidac¢io
em 1932. Este Aciclo metabdlico ocorre quase
exclusivamente nas células do figado, envol-
vendo a accdo sequencial de 5 enzimas:

1. A carbamilo fosfato sintase (amoniaco)
(EC 6.3.4.10), presente nos mitocondrios, cata-
lisa a sintese do carbamilo fosfato. E uma reac-
cao irreversivel devido ao consumo de duas
moléculas de ATP. Requer a presenga de
N-acetilglutamato como cofactor.

2. A ornitina carbamiltransferase (EC 2.1.3.3),
presente nos mitocondrios, catalisa a transfe-
réncia do grupo carbamilo do carbamilo fosfa-
to para a ornitina, de que resulta a formac¢io
de citrulina.

3. A argininossuccinato sintase (EC 6.3.4.5),
presente no citossol, catalisa a condensacio da
citrulina e do aspartato, com o consumo de
ATP, para formar argininossuccinato.

4. A argininossuccinato liase (EC 4.3.2.1), pre-
sente no citossol, catalisa a cisdo reversivel do
argininossuccinato a arginina e fumarato.

5. A arginase (EC 3.5.3.1), presente no citos-
sol das células de figado, catalisa a quebra
hidrolitica do grupo guanidinico da arginina,
de que resulta a formacdo de ureia e ornitina.
Pequenas quantidades de arginase estao tam-
bém presentes noutros tecidos animais, como
€ o caso do tecido renal, cérebro, glindula ma-
maria e pele. Esta reac¢do fecha o ciclo, rege-
nerando a ornitina, o substrato da reaccao B.
Proteinas transportadoras especificas assegu-
ram um transporte rapido e eficiente da orniti-
na e citrulina através da membrana interna dos
mitocondrios. Praticamente todos os organis-
mos conseguem sintetizar arginina a partir da
ornitina pelas reacgdes B, C e D. Contudo,
apenas os organismos ureotélicos possuem
arginase, a enzima responsavel pela natureza
ciclica do C. U.
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Cicl

ciclo de vales — cicloartenol

CO,+NH 3+2ATP+H,0
Ureia
A H,0
2ADP+H3PO4 E
Ornitina
Carbamilo Arginina
fosfato Fumarato
" D
H3PO4 .. y
Argininossuccinato
Citrulina AMP+H4P,0+

Aspartato+ATP

Ciclo da ureia

Reaccido global do ciclo da ureia:

NHz + CO, + 3ATP + 2H,O0 + aspartato —
—> urefa + 2ADP + AMP + 2H3PO4 + HgP,O + fumarato

A sintese da ureia é dispendiosa do ponto
de vista energético, uma vez que requer a
hidrélise de 4 moléculas de ATP por cada vol-
ta do ciclo (relembra-se que sio necessarios
2 ATP para converter AMP a ATP). O fumarato
produzido no C. U. pode ser convertido em
oxaloacetato pelas enzimas do Zciclo do acido
citrico, e subsequentemente transaminado para
regenerar o aspartato. Deste modo, os grupos
amina da molécula da ureia (H,N-CO-NH,)
derivam de aminoacidos (um deriva do amo-
niaco, reaccdo A, e o outro é fornecido pelo
aspartato, reaccio C) e o atomo de carbono
tem origem no bicarbonato (reaccio A). Embo-
ra a ureia represente o principal produto final
do metabolismo do azoto dos mamiferos ter-
restres, sabe-se que os ursos em hibernacio
podem utilizar a ureia para a biossintese de
aminodcidos. A sintese da ureia € controlada
pela accio conjunta das enzimas glutamato
desidrogenase e carbamilo fosfato sintase, as
quais canalizam o azoto do glutamato (e, con-
sequentemente, de todos os aminodcidos) para
o carbamilo fosfato, e deste para a ureia.
A taxa de remocdo de amoniaco dos aminoaci-
dos € regulada pela glutamato desidrogenase,
cuja actividade € inibida por ATP e GTP e esti-
mulada por ADP e GDP. Deste modo, a taxa
de oxida¢io dos aminoacidos aumenta quando
a carga energética da célula (Aadenosina) é
baixa. O C. E. é controlado pelo N-acetilglu-
tamato, um efectuador alostérico positivo
(Aalosteria) da carbamilo fosfato sintase.

R. BoavIDA FERREIRA

ciclo de vales — GEOL. Diz respeito as
diferentes fases por que passam os vales no
decorrer de um ciclo de erosio. Segundo
Baulig, «o estado de evolucio de um vale é o
das suas vertentes». Num vale jovem», as ver-
tentes sio irregulares e rochosas; passa-se a
um estado de «maturidade» quando essas irre-
gularidades desaparecem e as vertentes sio
atapetadas por um revestimento continuo de
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detritos, que nelas sofrem movimentos lentos.
A degradacio da vertente continua assim a
realizar-se. Ha casos de vales com vertentes
policiclicas, i. é com partes em diferentes
graus de evolucdo. A natureza dos materiais e
as condicoes climaticas tém papel importante
nesta evolucio.

Luciuia GOUVEIA

cicloadicdo (reaccdo de) — QUIM. Reac-
cdo caracterizada por se formar, a partir de um
composto aciclico com sistema de m ligacoes
duplas conjugadas e outro com n ligacoes
duplas conjugadas, um composto ciclico com
m+n-2 ligacdes duplas a custa do estabe-
lecimento de duas ligacdes simples. O exem-
plo mais conhecido & o da reac¢io de Diels-
-Alder. Um outro caso particular importante é
aquele em que m ou n = 0 (reaccdio quele-
tropica). A reac¢do inversa de C. chama-se
«iclorreversdo». Existem as chamadas «egras
de seleccio» que permitem prever quais as
reaccdes de C. e de ciclorreversio que sao ter-
micamente ou fotoquimicamente permitidas ou
proibidas (regras de AAWoodward-Hoffmann,

Asimetria orbital).
B. JeroscH HEROLD

cicloartenol — BIOQ. O C., ou 9,19-ciclo-
-5¢, 9P-lanost-24-en-3f-0l, é um composto
Aisoprénico, pertencente ao grupo dos este-
roides e ao subgrupo dos esterdis, com a
seguinte férmula de estrutura:

Dentro dos esterdis, é classificado como um
4,4-dimetil-esterol, uma vez que possui dois
grupos metilicos na posicio C-4. Ocorre em
muitas plantas, incluindo o latex das Eufor-
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