CARBOIDRATOS
1 — ESTRUTURA
CONFIGURAGAO
CONFORMAGCAO
POLIMERIZACAO

2- GLICOPROTEINAS E GLICOLIPIDEOS

3 — GLICOSAMINOGLICANAS E PROTEOGLICANAS



Acucares
ou
Glicideos
Oses
Sacarideos

Carboidratos
Hidratos de carbono —->(CH20),

n>3
Moléculas organicas mais abundantes

Diferentes funcoes: nutrientes
reserva
estrutura



Estrutura quimica > sao polialcoois [ HC-0OH],

Polihidroxialdeidos ou Polihidroxicetonas

H CH,OH

(H—C—OH) ~ (H—C—OH)_

CH,OH CH,OH

ALDOSE CETOSE



Acucares mais simples :

Gliceraldeido

H—C—OH

C=0

H—C—OH
H

Dihidroxiacetona



Acucares sao quirais:

Apresentam centros de
assimetria (C*)

Formam enantiomeros
Isomeria GeométricaLouD
(e isdomeros opticos)

CHO CHO
H—(C—OH HO~(~H
CH,OH CH,OH

D - Gliceraldeido L - Gliceraldeido




Exemplo:
FamiliaD
de Aldoses

CHO
HCOH
HCOH
HCOH

CH,OH

p-Ribose

HCOH
HCOH

CH,OH

p-Allose

CHO
HCOH
CH,OH

p-Glyceraldehyde

CHO CHO
HCOH HOCH
HCOH HCOH
CH,OH CH,OH
p-Erythrose p-Threose
CHO CHO/ \CHO
HOCH HCOH HOCH
HCOH HOCH HOCH
HCOH HCOH HCOH
CH,OH CH,OH CH,OH
p-Arabinose p-Xylose p-Lyxose
CHO CHO CHO CHO CHO CHO CHO
HOéH H(l‘,OH HO(l‘,H Hil‘,OH HO(l‘,n HLl“,OH HO(l‘,H
HCl)OH HOCl)H HOCl)H HCOH HCOH HOCH HOCl)H
HCl)OH HCl)OH HCl)OH HOCH HOCH HOCH HOCH
HCOH HCOH HCOH HCOH HCOH HCOH HCOH
CH,OH CH,OH CH,OH CH,OH GH,0OH CH,OH CH,OH
p-Altrose p-Glucose p-Mannose p-Gulose p-ldose p-Galactose p-Talose



Exemplo:
Familia D de
Cetoses

CH,OH

&—o

(IDHZOH
Dihydroxyacetone

CH,OH
g
HCOH

CH,OH
p-Erythrulose

CH,0H

c=0
HCOH
HOOH

(|3H20H

p-Ribulose

P

CH,OH CH,0H
c=0 C=0
Irl(lt()H H()(l‘H
H(IJOH HOOH
HEOH HEOH
(IZHZOH (|3H20H

D-Psicose p-Fructose

CH,0H

G0
HO(IIH
HCOH

|
CH,OH
p-Xylulose

PO

CH,OH CHZOH

C=0 C=0
H(IJO H H()(I)H
HOClIH HOéH
H(l]OH H(|JOH

I I
CH,OH CH,OH

D-Sorbose p-Tagatose



Numeracao de Carbonos da D - Glicose

H_ 0O
T
H—iC OH
HO5iCH
H—iC+OH
5
H—C+0
5 i-p-!

sCH,0

4 C* (assimétricos): :
2x2x2x2 (24) isomeros

8 isomeros D
(e 8 isomeros L)



D - Manose D - Glicose D - Galactose

1 1 1

CHO CHO CHO
HO—C—H H—=C—OH H—=C—OH
HO—C—H HO—C—H HO—-C—H

H—-C—OH H—C—OH HO—C—H
H—C—OH H->C—OH H—C—OH
°CH,OH °CH,OH °CH,OH

D-Manose e D-Galactose sao epimeros da D-Glicose :

Diferenca em apenas 1 dos Carbonos assimétricos



Glicose em agua sofre Mutarrotacao espontanea

o-D-glicose tem rotacao especifica de + 112° (dextrogira)

B-D-glicose tem rotacao especifica de + 19° (dextrogira)

O 1
O 2|
O 3.

Polarizer

Water

Sugar

Sugar

Analyzer

a 80
[ 40

d

]@.‘“‘2

AN
Ty o (")
o § 100

o-D-Glucose: [ o] =+112°

4 570 62% P

38% o

10 20 30 40 50 Time (min)

B-D-Glucose: [ar] = +19°



Acucares em solucao aquosa
Formam hemiacetais -

I 40
Vi
e
N
H=C—OH
HO—3+—H
H—-C—OH
2O

D - Glicose

(o e )



Frutose (C¢zH,,04) — uma cetose

Também forma hemiacetais em agua:

(|3H20H

C=0

(|3—H HOCH, _O CH,OH HOCH, O OH
—

C—OH| ~ HO - HO

| OH CH,OH

C—OH

| OH OH

CH,OH

a-D-Frutofuranose B-D-Frutofuranose



Ao formar o Hemiacetal ciclico ( )
é formado um novo C assimétrico (C, — carbonila)

H—1(|3=O H—C—OH HO—C—H
H—,C—OH H—C—OH H—C—OH
o) o)
—

HO—,C—H - HO—C—H + HO—C—H
H—,C—OH H—C—OH H—C—OH
H—_C—OH H—C H—C

[ I—
CH,OH CH,OH CH,OH
D-glicose
Anomeros

(diferenca em apenas 1 C)



Anomeria

Podem ter configuracao o (-OH para baixo) ou f (-
OH para cima) em relagcao a CH,OH.

il
H—Q(ll—OH °CH,0H
HO—C—H 5

H—C—OH HO H
| 3 2
°CH,0H H OH
o-D-Glucopyranose D-Glucose B-D-Glucopyranose
(linear form)
Mutarrotacao

As formas o e 3 estao em equilibrio, uma forma pode
se converter na outra.



Ciclizacao Intramolecular

H . e 0
.| °CH,O0H SCH,0H
H— (|3 —OH B
Sl 5
HO—C—H H/(.3 OH| H O. H
| I H
4 | = C = 4 1
H=—C=—0H I\OH H 1\\0 OH H
] HO N o s HO ™\ / on
H— (|3 —0H 3 | 2 |
H OH
°CH,OH H OH
D-Glucose o-D-Glucopyranose
(linear form) (Haworth projection)
(b) )
(|JH20H
D) Cl _— 1
ety 5e HOHg?/U{L (|JH20H
140 = "CH HO Sn
e N9/
5 HAC
H— ? —OH 4 I 3 |
°CH,0H OH H
D-Fructose o-D-Fructofuranose

(linear form) (Haworth projection)



Diferentes formas de representacao de a-D-glicopiranose

Fisher

H—{—OH
H—{—OH
HO——H ©
H——OH

H
CH,OH

Haworth
OH
H ! OH
OH H
HO OH




CH,OH H:

CH,OH H

3 2 H OH  ™S—0H

B-D-glicopiranose



CH,OH CH,OH

O O, OH
OH OH
HO OH HO
OH OH
a-D-glicopiranose 0 B-D-glicopiranose
38% Al 62%
C—H
|
H—"C —OH
Ny
HO —C —H
Al
H—C— OH
5|
H—C—OH
6l
, CH,, OH ,
o-D-glicofuranose B-D-glicofuranose
<0.5% ~0.02% <0.5%
THQOH (|3H20H
HO—C—H HO—C—H
O o) OH
OH OH
OH

OH OH



Consideracoes sobre conformacoes



Formulas Conformacionais

Eixo
de Simetria

barco cadeira

OH on

o-D-Glicopiranose




Interconversao de cadeiras

AG° = 11 kcal/mol

e
P

X

o3



Interconversao com substituintes

CH,0OH
20 OH

\ il CH,OH CHOH

OH 0 O
HO HO Qn

L OR™N\\ OH OH
g-D-glucopiranosa 4.5 HO 4.6



Conformeros furanosicos

Envelope Torcida



ALGUMAS ESTRUTURAS



Glicopiranoses mais comuns

CHz-OHO CH,-OH CH,-OH H
H H ,I—O G
H \‘\ I OH ~. H H H H ; Q H
b NG o o
OH OH & OH OH A OH OH OH
H OH H OH H }-|| OH H
a-D-Glicopiranose o-D-Galactopiranose  o-D-Manopiranose L-Fucose
(Glicose) (Galactose) (Manose)
Glc Gal Man L-Fuc
CH,0H CH,0H
i 0. H OH O H CH,OH H
E:H H ¢ gH - ,l jf"’ 0 | l,,-f""o |
OH 0 OH :{ 5 OH LI/ OH (|3 OH
H N—C—CHy H N—C—CH, H OH HOH,C OH
b ! H OH H OH
N-Acetil-D-Glicosamina N-Acetil-D-galactosamina D-Xilose L-Arabinose
(GIcNAc) (GalNAc) (Xyl) (L-Ara)
HC —OH
R= hd —oH 'ﬁ'
|
CH; OH — —C—
g ! HO—CH,—C—R
Acido Sialico N-Glicolil Neuroaminico

N-Acetil Neuroaminico
(NeuNAc)



Ligacoes Glicosidicas ocorrem entre dois acucares

glycosidic
bonds
CH,OH CH,OH CH,OH
O_ H O O (l)CH;;
OH H + CH0H == OH H OH H + H,0
OCH; HO H
OH
o-D-Glucose Methyl-o-D-Glucoside  Methyl- B-D-Glucoside

Podem ter configuracao o ou 3 e ligacoes entre

os carbonos 1-2, 1-4 ou 1-6.



Primeiro acucar que provamos € um Dissacarideo:
2 monosacarideos unidos por ligacao glicosidica

CH,OH CH,OH
O
O_ OH
OH 1 OH
CH0H | CHOH |
HO O OH HO 0 OH
OH OH
OH OH
o-Lactose B-Lactose

O-B-D-galactopiranosil (1—>4) (o) ou (3)-D-glicopiranose



Dissacarideos importantes

x___,/l
CH,OH CH,OH CH,0H CH,OH
Hi—OH  H}/—0 Ho—o R  Hi—o0
I i X H
OH H 40H H)~OH OH H)}1 04KOH H)~OH
HO o—0 H H
H OH H OH H OH H OH

Maltose Lactose

CH,OH
H

H

Hi—oH [y
OH HAl  2KH HO

HO & 03 CH,0H
OH ¥

OH

Sacarose



Dissacarideos

Sacarase (invertase)

l Docura Relativa
H O H
4 1@ 0 " HO A
HO H@HPH Sacarose 100
20H H .
ol Glicose 70
Sacarose
O-a-D-Glicopiranosil-(1->2)--D-Frutofuranosidio Frutose 170
. Lactase ‘cﬂon MaltOSC 30
CH,OH
Ho S—o 1 & o on Lactose 16
wo o ' Sacarina 40.000
H 3 H 3 H
H OH H OH
Lactose

O-p-D-Galactopiranosil-(1->4)-f-D-Glicopiranose

®cH,0H  Maltase °cH,0H J

H S oo | 1 —o_ on /\\r’/\\

4 - lo) vy 4 = 1P | e
OH H OH H - A

HO -3 N
s ; o
H OH H OH sacarina O
Maltose

0-a-D-Glicopiranosil-(1>4)-B-D-Glicopiranose



Fontes de Diversidade

Anomeria

Cellobiose

H OH H OH ]
Glucose Glucose

Ramificacao



Formas Isomeéricas

Composicao Produto Numero de Isbmeros
do Monémero
Peptideos Sacarideos
X2 Dimero 1 11
X3 Trimero 1 176
XYZ Trimero 6 1056




POLISSACARIDEOQOS



Polissacarideos

Glucose Glucose
CH,0M CH,OH
H O w H O u
H H
OH H OH H
HO OH HO OM
(a) H OH H OM
Dehydration
synthesis H,0
CH,OH CH,OH
H O W W O
o H ai H
OH
HO o 0
H OH H OH ‘
CH,OM CH, O CH,OH CH,OH
HA_“ O M u" O u I-l/,_u O u HA_" O M
o OH H OH H OH H OH H
H OH H OH H OH H OH
» wes
AN . © A
" v ': n o -8
n- - "::-' '.'
U—' a *_"‘1 -
L) Tl R
u lr,“.hy, ‘:f A
v Tuy ¢ & >
(b) b T &

Copyright © 2003 Pearson Education, Inc., publishing as Benjamin Cummings



Ramificacoes das cadeias de glicogéenio e amido

QO/L,
\oy
/Z’O;Y
,;f,_ﬁ&;’ O
%%% Ok Oty b
~
“ QO/L/
.. o 0
Terminais Oy Oy
nao-redutores ramificacao
o ngagao o-(1,6)
% Terminal redutor
CH,OH CH,OH CH,OH CH,OH CH,0OH CH,OH
0 0 @]
OH
HO\G ™ AN 0 o
OH OH OH

Ligacao a-(1,4)



o-glucose subunits B-glucose subunits

CH,0H CHa0H

o0

Starch: Chain of ¢-glucose subunits

Cellulose: Chain of B-glucose subunits

Glycogen: Branched chain of a-glucose subunits



a-Amilose

SCH,0H CH0H CH,0H CH0H
p 0. H H 0. H H 0. H H ! O H
4 gH H 1 ’ SH H n gH H - OH H 1
H3 OH H OH H OH H OH
amylose

Figure 8-10. a-Amylose.
[Figure copyrighted © by Irving Geis.]

Copyright 1999 John Wiley and Sons, Inc. All rights reserved.



OH

OH

OH

OH

OH

OH



Celulose (poli-glicose)

Celulase
CHz0H SCHo0H CHOH CHa0H CHzOH
H 0 H 2 0 H 0 H 0 H 0. OH
H H
OH H
H OH

Cepyright 1999 John Wiley and Sons, Inc. All dghts reserved



Celulose (funcao estrutural) >
Estabilizada por pontes de hidrogénio

P/
Uy e

-
/H LLLALUTETURL TR O O

T
vd
i

\\\‘“‘ N

Q
@)

i
\

O mm I—o

hY hS
Vé H i O H i

N\
5 H



N-Acetil-D-Glicosamina (polimero em f3)

;
-o Quitina: insetos, caranguejos, lagosta, camarao

NCCHS
|_|

' Capas de polimeros'

{Tomado de Biologia 2 - Santillana)
CH,OH CH,OH CH OH - CH OH

B(1-4) 0 Bl1- 4) 0 Bi1- 4>
.0 "4
OH H/, OH H/ OH OH H/L

HHNCCHHHN CHHHNCCH HHNCCH

- Qunoblosa >



Amilopectina e Glicogénio

CHLOH CHLOH .
H 0. H H 0. H amyl opectin
H H
OH H oH H A!
0
OH 0
H OH H OH l
CHOH CH,OH CHOH CHOH
O H H O_H H H H H
N Y H H H
OH OH H OH H OH OH
3 2
OH OH

‘ alpha 1-4 and
alpha 1-6
glycosidic bonds

. Amylopectin

Amylose
only alpha 1-4
glycosidic bonds (a) Two forms of starch

(b) Glycogen



GLICOGENINA - ponto de partida 12 214 residuos
do polimero de glicogénio de glicose







GLICOPROTEINAS



Glicoproteinas

|
I CH;OH ﬁ HT
CH;0H (|3=0 H }L_O HN—C —CH, —(I3H Asn
H I—o 0 —CH,; —CH |< OH  H >‘ =0
H NI-I| serine OH | H b
OH H | residue H HN—C —CHs HCI: —R X
OH | o H S (I>=0
Il N-acetylglucosamine HMN
H HN—C—CH; ':' I
Initial sugar in M-linked bl —6 SaRpRliRe

: |
B-D-M-acetylglucosamine glycoprotein oligosaccharide ([3 =0

NAN NAN NAN

Ga Gal Ga

NJG NAG NAG
Mai. Mo AMinked oligosaccharide

N

J NAN =N-acetylneurarminate
NAG Gal = galactose .
N J & —Fiic NAG = N-acetylglucosamine

Man = mmannose
A.Ln Fuc = fucose



Estruturas dos oligossacarideos ligados a Asparagina

® 0

Complex

Hybrid

High-mannose

Key:

@ cicnac @ Man @ Ga
‘ sia @ Fuc




Antigenos dos Grupos Sanguineos ABO

8]
Sia

0
{. :D:r c:-
ml.
1 NHCOCH,
O
o Type O

NHCOCH,

o? Type B
&)



ENZIMAS QUE LIBERAM OLIGOSSACARIDEOS DE GLICOPROTEINAS

R—>GIcNAcB(1—>4)GIcNAc—Asn-Peptideo

Endo-B-N-glucosaminidases

R—>GIcNAc + GIcNAc—Asn-Peptideo

ENDO D
ENDO H
ENDO CII
ENDO F



ENDO GLUCOSAMINIDASE D

R precisa ser: Manao(1—>3)Manp(1—4)GIcNAc

Parte mais importante: residuo a-manosil do trissacarideo
Substituicao da manose em C4 nao inibe a enzima
Substituicao da manose em C2 inibe a enzima
Fuca(1—6)GIcNAc nao inibe a enzima
Fuco(1—6)GIcNAc-peptideo ndo inibe a enzima



ENDO GLUCOSAMINIDASE H

R precisa ser: Mana(1—3)Mano(1—6)Manp(1—>4)GIcNAc

-Parte mais importante: residuo a-manosil do tetrassacarideo

*Substituicao da manose em C2 nao inibe a enzima

*Fuca(1—>6)GIcNAc nao inibe a enzima

*Fuca(1—>6)GIcNAc-peptideo nao inibe a enzima

*Hidrolisa todas as cadeias "high-mannose" e muitas cadeias hibridas

*Nao hidrolisa as cadeias complexas porque elas nao tem as duas manoses da ponta nao redutora



ENDOGLUCOSAMINIDASE CI|

R precisa ser. Mano(1—3)Mano(1—6) [Mana(1—3)] Manp(1—4)GIcNAc

Requer pentassacarideo ramificado



ENDOGLUCOSAMINIDASE F

Mesma especificidade da ENDO H, atuando em cadeias

biantenarias, mas nao em triantenarias ou tetraantenarias



ENZIMAS QUE LIBERAM OLIGOSSACARIDEOS DE GLICOPROTEINAS

R—GIcNAcB(1—>4)GIcNAc—Asn-Peptideo

N-glicanase
Glicopeptidase
Peptideo-N4-(N-acetilfglicosaminil) asparagina amidase

v

R—>GIcNAcB(1—>4)GIcNAc + Asn-Peptideo

Age com maior velocidade quando o oligassacarideo esta no aa 3 - 40
Nao age quando oligossacarideo esta no aa aminoterminal ou carboxiterminal



ENZIMAS QUE LIBERAM OLIGOSSACARIDEOS DE GLICOPROTEINAS

Galp(1—>3)GalNAca1—->Ser/Thr-Peptideo

O-glicanase
Endo-a-N-acetilgalactosaminidase

GalB(1—3)GalNAca1 +  Ser/Thr-Peptideo

Galf pode estar sialilada em 0.2—3

Por isso sempre se trata com neuraminidase antes da O-glicanase



MUCINAS HUMANAS
CODIFICADAS POR 22 GENES
MUC 1 A MUC 22

1-TRANSMEMBRANICAS
2-SOLUVEIS FORMADORAS DE GEL
3-SOLUVEIS QUE NAO FORMAM GEL



Células Caliciformes/Goblet Cells

Epitelio de Traqueia

Extrusdo 3

Actimulo dos
gréanulos de
secregao
contendo
glicoproteinas

Golgi
Sintese de
polissacaridios

REG
Sintese de
proteinas

Léaminas basais|

7Y,
VK AT,
I

Aminoacidos Monossacaridios
e sulfato

+ 60 minutos

+ 30 minutos

|
Segundos



Legend
( Tondem Repest Regon 4 O-gycosylaton

Yy Nenrepetve regon (O Hatarwre le doman

@ Cysione ich domars @) Potential N-ghycosylation ske

QO Acdiiorai cplers @D Epsdermal grow facior-ike doman

@ Cyirpasnme Lo domaen

| Transmermtrane somen

@ Cyswre inot

| Urchin S rosen Eotamirase and Agrn doman
|




CH;OH (i7=0
¥ 0_ 0—CH,—CH

e NI-|| SEMNe
| residue

B-D-N-acetylelucosamine



HO
H
Core HO
) HO

------ Backbone repeat AcHN

glycans AcHN HO
- - Variable peripheral OH .OH COOH
part HO
HO, AcHN
AcHN 0 0““'-
HO
HO
H(I)_| 0 0O
OH OH o
HO AcH HO
0 0 0. I 0
0 HO (0]
AcH AcH AcH AcH

Hﬂo OH
OH HO
. HOS §§:$°5 0 AcN HO
OH 0] OH
0 OH AcN HO HO HO OH
H
AcH AcH AcH

Core 5 \@ Core 6 \@ Core 7 \@ Core 8

Estrutura das glicanas de mucinas humanas



~ Acido sialico
Acido Acetil Neuraminico



GLICOLIPIDEOS
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Trypanosoma cruzi GIPL 1
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SiTIOS DE CLIVAGEM PARA INSERCAO DA ANCORA DE GPI

Acetilcolinesterase (Torpedo) NQFLPKKKNATAC DGELSSSGTSSSKGIIFYVLFSILYLIFY

Fosfatase alcalina (placenta) TACDLAPPAGTTD AAHPGRSVVPALLPLLAGTLLLLETATAP

Decay Accelerating Factor HETTPNKGSGTTS GTTRLLSGHTCETLTGLLGTLVTMGLLT

Prociclina (7. brucei PARP) EPEPEPEPEPEPG AATLKSVALPFAIAAAALVAAF

Prion (hamster) QKESQAYYDGRRS SAVLFSSPPVILLISFLIFLMVG
Antigeno Thy-1 (rato) KTINVIRDKLVKC GGISLLVONTSWLLLLLLSLSFLQATDFISL
VSG (T. brucei 117) ESNCKWENNAC KD SSILVTKKFALTVVSAAFVALLF

Tc-85 (LBG, T. cruzi) GTAREKGDGGANG DAGSAYGRELLPMLLLLGLWALATA




GLICOSAMINOGLICANAS
E
PROTEOGLICANAS



NH,

Proteoglicanos

ot .'.9.'.0.'.5."5.'.5.'.0 ."5."0.'.‘ .

_ Gliosaminoglicans

COOH



Glicosaminoglicanos

N,

Agucar nao nitrogenado
(Acido B-p-Glucurénico,
Acido a-L-ldurdnico ou B-p-Galactose)

Hexosamina (D-Glucosamina ou bD-Galactosamina)

GAGs: Diferencas quanto :

- Heparina - Hexosamina;

- Heparam Sulfato - Acticar nio nitrogenado;

- Dermatam Sulfato - Presenca e posicao de grupamentos sulfato; e
- Condroitim 4-Sulfato - Tipo de ligacao glicosidica.

- Condroitim 6-Sulfato
- Acido Hialurdnico




Mm Glicosaminoglicanos
...o-....o...o-.’o -..O..’o~... .

ASulfato

alta densidade de cargas negativas

e p-D-Galactose
. Acucar nao nitrogenado e Acido urdnico
(B-D-glucurénico ou a-L-idurénico)

e 00"

. Hexosamina New ] o~ #<: > °

(o.-D-Glucosamina ou -D-Galactosamina) oH oH

Nos tecidos:
Proteoglicanos = Proteina (“core”) + Cadeia linear de GAG

(Ser ] -o0-Xil- Gil - Gil - GicA HOHOEONONOEOEOED (HS OU Hep)



Glicosaminoglicanos

H OH (8] H NHCOCH,
D-Glucuronate N-Acetyl-D-glucosamine

Hyaluronate

CH;OH

H NHCOCH;

D-Glucuronate N-Acetyl-D-galactosamine-
4-sulfate
Chondroitin-4-sulfate

(s o CH,0S0;

H OH 0 H NHCOCH,

D-Glucuronate N-Acetyl-D-galactosamine-
G-sulfate
Chondroitin-6-sulfate
Copyright 1693 John Wiley and Sons, Inc. All fights reserved.

H OH o H NHCOCH,

L-Iduronate N-Acetyl-D-galactosamine-
4-sulfate
Dermatan sulfate

CH,OH CH,0S0;

H OH H NHCOCH;,4
b-Galactose N-Acetyl-D-glucosamine-
6-sulfate

Keratan sulfate

H 0S03 H NHOSO3
D-Iduronate-2-sulfate  N-Sulfo-D-glucosamine-
6-sulfate
Heparin



Tabela |

Caracteristicas estruturais dos glicosaminoglicanos

Dissacaridecs
Glicosaminoglicanos :
Agucar ndo nitrogenade | Ligacdo intra-dissacaridica Hexosamina
Acido Hialurdnico o-GlcA pl=>3 0-GlcN Ac
Condrosam o-GlcA plL->3 D-GalN Ac
-GlcA p1=>3 D-GalN Ac
Condroitim sulfato o-GlcA Bl=3 D-GalN Ac (4S)
o-GlecA BL=>3 p-GalN Ac (6S) =
OlcA L3 L-GalN Ac (43) E
D-GleA Bl1>3 D-GalN Ac (6S)
Dermatam sulfato L-ldoA al=23 p-GalN Ac (45) ,E
L-1doA (2S) al>3 D-GalN Ac (4S) :
L-ldoA (2S) al3 p-GalN Ag (6S) g
Qu eratam su fato p-Gal(65) p1-23 0-GlcN Ac (65) %
Heparosam 0-GlcA fi1->4 D-GlcN Ac g
Acaram sulfato L-ldoA (2S) al4 D-GIcN Ac g‘
n-GlcA 124 nN-GleN Ae 2
D-GleA 124 D-GicN Ac (6S) -
Heparam sulfato D-GlcA pl=>4 D-GIcN (8)
D-GlcA Bl =>4 D-GlcN (S, 6S) E
L-idoA, al=>4 o-GleN (S) =
L-ldoA (25) al->4 D-GlecN (S)
0-GlcA Bl>4 0-GleN (S)
Heparina D-GlcA Bl 24 D-GlcN (S, BS)
L-idoA (2S) al>4 D-GleN (S)
LddoA (2S) al>4 D-GleN (S, 6S)

D-GlcA: acido D-glucurdnico; L-ldoA: acido L-idurdnico; D-GlcN: D-glucosamina; D-GalN, D-
galactosamina; D-Gal, D-galactose.



COMPONENTES DA UNIDADE ESTRUTURAL DOS
GLICOSAMINOGLICANOS ACIDOS

GLICOSAMINO ACUCARES | POSICAO |LIGACAO | LIGACAO
GLICANO DO | INTRA | INTER
_ SULFATO
Condroitim GalNAc - B1->3 B 14
GlcUA -
Condroitim 4-sulfato GalNAc 1 B1->3 B 14
GlcUA -
Dermatam sulfato GalNAc 4 B1->3 B1-4
GlcUA . a 13
IduUA -
Condroitim 6-sulfato GalNAc 6 B1->3 B 14
GlcUA -
Acido Hialurénico GlcNAc - B 13 B 14
Gal .
Queratam sulfato GlcNAc 6 B1-4 p1-3
Gal -/6 .
Heparam sulfato GlcN 2/6 a 154 al-4
GlcNAc -/6
GlcUA -
Heparina GlcN 2/6 a 154 al->4
GicUA -

IduUA




Residuo de

COOH OH

o Serina
2 o Q HN
HO ki OH _OH OH _OH

OH 0 COOH

n AcHN o o] Q o}
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| | | Ji 4 |1 ] o
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GIcA Gal Gal Xil

Tetrassacarideo de ligacao
Figura modificada do site:

http://www.organic.lu.se/people/ulf%20ellervik/ellervkresearchgroup/Research.html



Proteoglicanos
Regiao de Ligacao

Ser J- 0 - Xil - Gal - Gal - GlcUA OBO@0B0B0BOGOBO® (CS, DS, HS ou Hep)

~GleNAc - Gal - O@OSOBCBOBOEOB®O®  (Qs - cartilagem)
 Ser |- O - GalNAc {
Gal - AS (ou GlcNac)

: - @O808C80800
/Man GIcNAc

Asn |- N - GIcNAc - GIcNAc - Man  {
Man - GIcNAc - @O80808080®

} (QS - cérnea)




Proteoglicanos

» Ceélulas
— Granulos citoplasmaticos: serglicim
— Superficie celular: sindecam, glipicam

* Matriz extracelular
— Membrana basal: perlecam, bamacam

— Matriz intersticial:
 Alto peso molecular, que agregam com acido hialurénico

« Baixo peso molecular, da familia das proteinas ricas em
leucina



Funcao dos Proteoglicanos

Proteoglicano

Localizacao

Funcao

Heparam Sulfato

Em todos os tecidos
eSuperficie Celular
eMatriz Extracelular
eMembrana Basal

e Adesao celular

e Reconhecimento Celular

e Papel importante na divisao
celular

Condroitim4- e

Matriz de tecidos

* Proliferacao celular

6- Sulfato conjuntivos, 0ssos e
cartilagens.
*Tecidos de proliferacao
rapida
Dermatam Tecidos conjuntivos « Organizacgao de tecidos ricos
Sulfato densos (pele e tendao) | em colagenos
Heparina *Tecidos em contato * Defesa
com o0 meio externo
(pele, pulmao)
Queratam *Estroma da Cdrnea » Transparéncia a cornea
Sulfato « Crescimento celular

*Cartilagem éssea




Heparin is found in intracellular granules of mast
cells and Heparan Sulfate is located at the cell
surface of all animal species with tissue organization

Nucleo azul DAPI, verde fibronectina e vermelho
Proteoglicano de heparam sulfato na superficie,
Visualizados com anticorpos especificos

Heparina corada em roxo com azul de toluidina-
metacromasia



Common Classes of Animal Glycans

Hyaluronan

GLYCOSYLPHOSPHATIDYLINOSITOL /.
(GP1)-ANCHORED GLYCOPROTEINS/

2%
@ i ) Dermatan sulfate
- if i GLYCOPROTEINS
SIS ||
GalNAc[] O ‘\\\‘-‘,\
X \_\ .
GIGNA
¢ c; Clng-CHz-N‘H N-Glycan
S || GLYCOSPHINGOLIPID
@@ I
Glc @ oy O 35 -
Man O PO; Y 4 -Glycan
A CHy-GHy-GH, i
e o=g I | ol —O-B-0—¢ O-Glycan
Xyl* Exterior § | Cg-; _
Sidlic acid @p|  Memprane W B R R R B e e ek
GlcA Q Cytosol ‘
IdoA <> O-GIcNAc
GLYCOPROTEINS

Essentials of Glycobiolog, 2" Edition, Chpater 1, Figure 6




Peptidioglicano (Parede Celular)
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THE END



Docura relativa

Composto Escala
Sacarose 100
Frutose 140
Glicose 70 — 80
Galactose 35
Maltose 30-50
Lactose 20
Sacarina 300
Ciclamato 30
Aspartame 180
Acesulfame 200
Sucralose 600




Sucralose N . N
3 regioes de interacao

Modelo do
receptor da sensacao
de



EPIMEROS (Convenciao de Fischer)

Epimeros diferem na configuracao de um atomo de

carbono
1cHO 1cHO 1cHO 1cHO
2 2
H——Cc—OH OH——C—H H—zc—o H H—zc—o H
3 3 3 3
HO—>-C——H HO——C——H HO—-C—H HO——C—H
4 4 4
H—-C——OH H—C——OH H——c—OH HO——c—H
H—-C—OH H—-C—— OH H—>C—OH H—C—OH
6 6
6CH,OH CH,OH 6CH,0H CH,OH
D-Glicose D-Manose D-Glicose D-Galactose

Epimeros do carbono 2 Epimeros do carbono 4



Carboidratos sao classificados quanto a natureza do grupo carbonila:
cetona = cetoses

Monossacarideos (D-cetoses)

CH,0H

=0

éHgOH
Dihydroxyacetone

l

CH,OH
c=0

Tetrose .
(|3H20H

p-Erythrulose

Triose

Pentoses

Hexoses

(|)H20H
c=0
I ](l"( YH
HCOH
CH,0H
p-Ribulose
YN
(|JH20H (13H20H
C=0 c=0
H(l'()ll H()(l'll
HooM
H(|30H
CH,OH

D-Psicose

HCOH
HCOH
CH,OH

D-Fructose

CH,OH
¢=o0
HUJ‘H
H(|30H
(|3H20H

p-Xylulose

HCOH
HOCH
HéOH
(llHZOH

D-Sorbose

CH,OH

p-Tagatose



Dissacarideos

G-carbon monosaccharides S-carbon monosaccharides

CH,OH
H O H

OH H
HO OH

HocH, 0.

H OH

Glucose

OH OH OH H
Ribose Deoxyribose

H OH
Sucrose (a disaccharide)

Copynighl 2 2004 Poarson Education. inc | pubdishing as Bonjamin Cummings



Fatores de Reconhecimento de Superficie Celular
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Difracao de Raio X — Modelo de IgG

Einding Binding

se

Fa
Carbohydrate
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Ketone sugars

Ketones are not easy to oxidize except ketoses.
Enediol reaction-all monosaccharides are reducing sugars.

He O i s
N o CH,OH
H—{—OH H—T—OH [
HO——H HO——H HO——H
i, il
H—+—OH H——OH H CH
H—1—OH H—+—OH S -
CH,OH CH,OH ot
Aldose cis-enediol Ketose

intermediate




Monossacarideos podem formar estruturas em anel

H R—O H Q
(a) ../'—_\ / \ / /
R—OH + R—C = C /
N "
o R OH
Alcohol Aldehyde Hemiacetal Pirano
R R==0 R O
(b) Y %
R—OH + R—C = C \ /
\ /N
O R OH

Alcohol Ketone Hemiketal Furano



Piranose

Furanose



