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Gigantes Microscópicos: o uso da Cryo-EM para elucidação
de estruturas de hemocianinas

ELLENA, Matias; MUÑOZ, Sebastián Manuel Muñoz; FERNÁNDEZ, Víctor Castro; LEGUIA, Victoria
Cristina Guixe; BECKER, María Inés; AMBROSIO, Andre Luis Berteli

matiasne@usp.br

A crio-microscopia eletrônica de partículas isoladas (cryo-EM) está possibilitando um notável progresso
na biologia estrutural desde a chamada “revolução da resolução”, principalmente devido à sua capacidade
de fornecer informações estruturais de alta resolução de complexos proteicos grandes e dinâmicos. Com
essa ferramenta em mãos comprometemos-nos a determinar a estrutura da hemocianina de Concholepas
concholepas (CCH), um organismo marinho prevalente nas costas do Pacífico sul. Hemocianinas
são oligômeros de megadaltons que participam no transporte de oxigênio em múltiplos organismos
invertebrados. (1) Hemocianinas são usadas como imunoestimulantes naturais não tóxicos e inespecíficos
com aplicações biomédicas e clínicas fundamentais; portanto, entender os mecanismos moleculares
precisos das hemocianinas é essencial para a melhoria futura dessas aplicações. (2) A elucidação da
estrutura desta hemocianina demonstrou ser um desafio, devido a grande diversidade estrutural quando
comparado a hemocianinas homólogas, mas também explica a razão da sua eficiência distinta em gerar
resultados adjuvantes apropriados em terapias imunológicas orientadas. Caracterizações bioquímicas
preliminares de CCH demonstraram a existência de duas cadeias polipeptídicas distintas, formando anéis
heterodiméricos. (3) Cada subunidade de CCH aparenta possuir oito domínios globulares de ligações de
oxigênio, denominados unidades funcionais (FU), que são glicosilados de forma diferenciada. Graças ao
Titan Krios presente no LNNano em Campinas foi possível desenvolver mapas de densidade eletrônica
em alta qualidade e, utilizando as FU obtidas pelos nossos colaboradores, a construção da estrutura da
proteína também se possibilitou.

Palavras-chave: Cryo-EM. Hemocianina. CCH.
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