GABARITO LISTA 10 — SINTESE E DEGRADAGAO DE GLICOGENIO
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Glicogénio

a) A fosforilase é responsavel pelo processo da fosfordlise (quebra através de fosfato)
do glicogénio, retirando uma das glicoses constituintes do glicogénio e formando
glicose-1-fosfato.
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Glicose-1-fosfato Glicogénio com um
residuo de glicose a menos
(glicose),—;

b) A atividade de transferase da enzima de ramificagao tem como fungao a transferéncia
de 3 glicoses de um dos ramos para o outro. Isso ocorre sempre que os dois ramos
chegam a posicdo de 4 glicoses do ponto de ramificagdo. Apds a transferéncia, a
fosforilase consegue continuar degradando o glicogénio no ramo que recebeu as 3
glicoses e liberando as glicoses-1-fosfato.
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¢) Apos a acao da transferase, uma das glicoses da ramificagdo continuada ligada ao
outro ramo em uma ligagao glicosidica a(1—6). Para resolver essa situagdo, a mesma
enzima de desramificagdo possui atividadede a(1—6) glicosidase, ou seja, ela cliva

essa ligacao a(1—6) da glicose, liberando-a para uso ou transporte a outro tecido, e
tendo como resultado um ramo linear que pode continuar sendo degradado pela
fosforilase.
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d) Como dito, o produto gerado pela quebra do glicogénio foi glicose-1-fosfato. Porém,
essa molécula ndo € intermediaria de nenhuma das vias metabdlicas, logo, néo
consegue ser metabolizada. Para que possa ser degradada, deve ser convertida a
glicose-6-fosfato, ou seja, ter seu fosfato transferido da posicao 1 para a posigéao 4. A
enzima responsavel por essa agao é a fosfoglicomutase.
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Fosfoglicomutase

02. O paciente é deficiente em UDP-glicose pirofosforilase.

1. Se a amostra do figado foi capaz de degradar glicogénio a glicose-6-fosfato,
0 paciente nao é deficiente em glicogénio fosforilase, que catalisa a primeira etapa
dessa degradagéo.

2. Se a amostra do figado nao foi capaz de sintetizar glicogénio a partir de
qualquer agucar mais simples, o paciente possui deficiéncia em alguma das enzimas da
via de sintese de glicogénio. Uma das reagdes essenciais para a sintese de glicogénio
é a sintese de UDP-Glicose (forma ativada, reativa, da glicose), para que a glicose
possa ser adicionada ao polimero de glicose (glicogénio). Esse processo é catalisado
por uma enzima pirofosforilase de NTP-agucar; nesse caso, UDP-glicose pirofosforilase.
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Reacdo liquida: acucar-fosfato + NTP —— NDP-aglcar + 2P,

Como a amostra do figado do paciente foi incapaz de sintetizar glicogénio, concluimos
que ele é deficiente em UDP-glicose pirofosforilase.

3. Se a amostra foi capaz de sintetizar glicose-6-fosfato a partir de lactato, ela foi
capaz de realizar a gliconeogénese. Uma das principais enzimas da gliconeogénese é
a frutose bifosfatase, logo, o paciente ndo é deficiente nessa enzima.

03. Uma das principais formas de regulagdo das enzimas glicogénio sintase
(participante da via de sintese do glicogénio) e glicogénio fosforilase (participante da via
de degradagdo do glicogénio) é a regulagdo por modificagdo covalente (por
fosforilagdo), modificagdo essa ativada ou desativada por trés hormoénios: insulina,
adrenalina (no musculo) e glucagon (no figado).

A adrenalina e o glucagon desempenham o mesmo papel, mas em regides diferentes.
Esses hormonios ativam uma cascata de sinalizagdo que culmina na fosforilagdo tanto
da glicogénio sintase como da glicogénio fosforilase. A glicogénio sintase em sua forma
fosforilada é menos ativa, enquanto a glicogénio fosforilase em sua forma fosforilada é
mais ativa. Logo, tanto a adrenalina como o glucagon desativam a sintese de glicogénio
e ativam a degradacgédo de glicogénio. Isso faz sentido se pensarmos no momento
energético do organismo: esses hormonios sdo liberados em situacao de baixa glicemia
(glucagon) ou de intensa atividade fisica (adrenalina), no qual nosso corpo precisa
degradar glicogénio para gerar glicose e, para evitar trabalho futil, inibir a sintese de
glicogénio.

Por outro lado, a insulina desempenha o papel inverso. Ela ativa uma cascata de
sinalizagdo que culmina na desfosforilagao tanto da glicogénio sintase como da
glicogénio fosforilase. A glicogénio sintase em sua forma desfosforilada é mais ativa,
enquanto a glicogénio fosforilase em sua forma desfosforilada é menos ativa. Logo, a
insulina ativa a sintese de glicogénio e desativa a degradagao de glicogénio. Isso faz
sentido se pensarmos no momento energético do organismo: esse horménio é liberado
em situacao de alta glicemia, no qual nosso corpo precisa sintetizar glicogénio para
armazenar glicose e, para evitar trabalho futil, inibir a degradacao de glicogénio.
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