Consecuencias estructurales del descenso del Fe(ll): Curvas de saturacion y Efectos
modificadores .

Vamos a estudiar las curvas de afinidad de la mioglobinay de la hemoglobina frente a oxigeno,

asi como |los factores modificadores de dichas curvas.

Se define la fraccién de saturaciéon Y, como la relacion entre el nimero de moles unidos a la
proteina en cada instante, frente al maximo nimero de moles que pueden unirse. Si se relaciona con
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13 En 1913, Archibald Hill, demostré que la curva de saturacion de la hemoglobina con el oxigeno en funcién de la presion parcial
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sigmoidea, mucho antes que Se conociera su estructura
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En la secuencia de lafig.41, se observa el cambio de configuracién de las subunidades, asi como
del hierro(Il), en el hueco de la proteina, con eliminacion entre el segundo y tercer paso del DPG,
por 1o que aumenta considerablemente la absorcion de oxigeno, y por lo tanto la fraccion de
saturacion, que pasa del 25% al 50%, para un cambio muy pequefio de la presién de oxigeno.
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La ruptura de los puentes salinos a consecuencia del giro, por la bajada del i6n ferroso hasta el centro
del hemo, a reducirse su radio por cambio de la estructura del complejo, va a traer otras
consecuencias. Asi en el caso del enlace salino histidina-aspartico, va a dar lugar a que la histidina

ceda un proton, seguin el equilibrio:
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Por |o tanto se va a producir unarelacion entre la formacion de la oxihemoglobina, el aumento dela
concentracion de protones con disminucion de pH. De esta forma se van a desprender por 10 menos
dos protones, por cada cuatro moléculas de oxigeno absorbidas, segin la siguiente reaccion
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globalizada: 4HbH,,, +40, < 4HbO, +2H" conuna K¢ = [Hb0, L ]4
[HbH 3,2 ][0, ]
El equilibrio depende de la concentracién de hidrogeniones, y cualquier modificacion del pH o
cualquier factor que lo altere puede desplazarlo por aplicaciéon del Principio de Le Chatelier-Braun.
Por eso es tan importante que € pH del plasma sanguineo se mantengaen el 7,4.
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disminuye el pH.
CO, + H,0 < H,CO, < HCO; + HY

Hecho que a su vez disminuye la afinidad de la hemoglobina por e oxigeno(fig.44). Mas del 85% del
diéxido de carbono transportado por la sangre se realiza en forma de hidrogenocarbonato,
distribuyéndose entre el suero y los eritrocitos en la proporcién de 4 a 1.



Por lo tanto una mayor concentracién de didxido de carbono en la sangre, alterala curva sigmoidea, tal
como se apreciaen lafigura 45.
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Fig.45 nitrogeno en los N-terminales de la hemoglobina,
poroduciendo carbamatos y liberando un proton segin

el proceso:
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El efecto Bohr tiene consecuencias muy curiosas, ya que cuando hacemos algun esfuerzo especial
en los tgidos musculares en los que necesitaremos un mayor aporte de oxigeno, se producira écido
l&ctico que suministre los H* necesarios para que € equilibrio se desplace hacia la izquierda, pero en
contrapartida, €l &cido lactico cristaliza en el masculo provocando la sensacion de aguijetas.

En algunos casos y excepcionalmente |os protones producidos pueden estabilizar a las moléculas
unidas al oxigeno. Cuando esto ocurre aumenta la afinidad por el oxigeno a disminuir e pH. Este
efecto se conoce con Bohr invertido o negativo. La mayoria de las hemoglobinas exigen efecto Bohr
negativo a pH alrededor de 6, aunque a este pH la vida humana seria imposible, si o seria en otras
especies. La incapacidad de las hemoglobinas para retener el oxigeno a bajos pH, se conoce como
efecto Root, descrito por R.W.Root en 1931.

Cuando por cuaquier motivo, se produce una alteracion en € transporte de oxigeno por la
hemoglobina de la sangre (ateroesclerosis, fallo cardiaco etc), entonces las mitocondrias a no recibir
dicho oxigeno, comienzan a generar energia a través de glucdlisis, en la cual las moléculas de glucosa
y glucogeno se descomponen formando écido |éctico. De esa forma por cada mol de glucosa que se
descompone en dicho proceso se obtienen dos moles de ATP (energia en forma de enlaces de fosforo),
y otros dos de écido lactico, con lo que el pH sanguineo puede descender hasta 6, provocando una
cadena de sucesos para equilibrar la carga el éctrica celular, que llevan ala muerte.



También la temperatura modifica la forma de la curva.
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Fig.46 tanto lavelocidad de la sangre.

Todo ello conlleva a que a disminuir lafraccion de saturacion de la hemoglobina, ésta desprenda mas
facilmente el oxigeno en losteidos.



