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Os lipideos — uma
introducao

Meta da aula

Apresentar o que sdo lipideos, suas
principais caracteristicas e nomenclaturas.

Ao final desta aula, vocé devera ser capaz de:

aaaadq

definir lipideos e as principais caracteristicas
fisico-quimicas deste grupo;

definir &cidos graxos;

relacionar a estrutura de um acido graxo
e insaturacdo;

relacionar o grau de insaturacdo de um acido
graxo e o ponto de fusdo destes compostos;

identificar a importancia dos acidos graxos
essenciais na dieta de um individuo.

Pré-requisitos

Para iniciar o estudo desta aula, é preciso que
vocé se lembre da defini¢do de ponto de fusao,
apresentada na Aula 2. E também de grande
importancia que vocé tenha em mente o que
sao substancias hidrofilicas, hidrofébicas e
anfipaticas e o comportamento que assumem
em meio aquoso. Estes conceitos foram
apresentados na Aula 4 desta disciplina. Além
disso, é preciso que vocé revise o conceito de
pK, apresentado na Aula 7.
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INTRODUCAO

Dona, acho que

as paredes da
sua casa contém
niveis de colesterol
perigosamente altos...

Vocé, certamente, ja ouviu falar de gorduras e em colesterol. E possivel que
vocé tenha escutado estas palavras associadas a problemas como obesidade,
alimentacao pesada ou doencas cardiovasculares. De fato, um excesso no
consumo de gorduras e de colesterol pode desencadear estes problemas e, por
este motivo, freqlientemente observamos haver um uma preocupagdo médica
em recomendar uma diminuicdo na quantidade ingerida desses nutrientes.
Isso acarretou um esforco da industria alimenticia a fim de reduzir o teor
desses nutrientes em um grande numero de alimentos — por exemplo, com
o aumento da variedade de alimentos light disponiveis no mercado.
No entanto, se vocé vasculhar as prateleiras de supermercados é bem provavel
gue encontre diversos alimentos enriquecidos com dmega-3.
O que estes trés compostos tém em comum? Gorduras, colesterol e 6mega-3 sao
apenas alguns exemplos de moléculas conhecidas como lipideos (ou lipidios).
Assim, parece uma grande contradi¢do que, por exemplo, o leite desnatado
(ou seja, que contém menos lipideo) seja enriquecido com 6émega-3 (mais

lipideo). Vocé ja vai entender essa aparente contradicao.

8 CEDERJ



O senso comum diz que as gorduras sio as grandes vilas da
alimentagao, e que pdem em risco a satide do homem moderno. No entanto,
desde que ingeridas na quantidade adequada, elas ndo s6 nao fazem mal
algum como s3o fundamentais para o bom funcionamento do organismo.
Os riscos de uma dieta completamente sem gordura podem ser tao graves
para a sua saude quanto os riscos de uma dieta com excesso de gordura.

Isso porque os lipideos desempenham varias e importantes fungdes
nos sistemas biologicos. Ao contrario do que diz o senso comum, eles sdo
indispensdveis a uma série de atividades celulares, sem as quais a vida como
a conhecemos hoje, do ponto de vista bioquimico, seria impossivel.

Para vocé ter uma idéia, o colesterol, composto que normalmente é
colocado como um terrivel vildo, é um lipideo que tem multiplas funcdes,
por exemplo:

e compor parte da estrutura das membranas das células;

e ser precursor de sais biliares, que ajudam no processo de digestio
EMULSIFICANDO as gorduras que ingerimos;

¢ ser precursor de uma grande variedade de hormonios, como os
hormonios sexuais (estrogénio e testosterona) e horménios envolvidos
no metabolismo energético, entre outros.

Mas nio sio estes os unicos tipos de lipideos que existem e nem
as unicas fung¢des que eles desempenham. H4 lipideos presentes nos
ALVEOLOS PULMONARES que diminuem a tensao superficial e impedem que os
alvéolos colapsem (tenham suas paredes “coladas” uma na outra) durante
a expiragdo. Ha aqueles que formam a bainha de mielina que recobre
as células nervosas e desempenha importante papel na transmissdo do
impulso nervoso (para saber mais sobre esse assunto, ndo deixe de ler

o boxe a seguir).

EMuLsIFICAR

E o processo pelo
qual substancias nao-
misciveis entram em
contato uma com

a outra pela maior
superficie de contato
possivel, o que é
possivel em condi¢oes
especiais, como
agitacao vigorosa.
Por exemplo, lipideos
em agua, formando
uma emulsio, se
apresentam em
vesiculas recobertas
por agua por

todos os lados; no
processo digestivo
isso é importante

por aumentar o
acesso de enzimas
que metabolizario as
gorduras, facilitando
sua absor¢do pelo
nosso corpo.

AvLvEoLOS
PuLMONARES

S3o pequenas
cavidades no pulmio

nas quais se ddo as
trocas gasosas.

CEDERJ
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SINAPSE

Espaco existente
entre dois neur6nios
adjacentes, no qual os
neurotransmissores
sao liberados pelo
axo6nio de um
neur6nio e captados
pelos dendritos do
outro neuronio.

CHOQUE
ANAFILATICO

Segundo o Diciondrio
Houaiss da Lingua

Neuronios na ativa!

Os neurdnios sao células alongadas, que possuem duas por¢des bastante
distintas: o corpo celular (com suas ramificagdes — os dendritos) e o
axonio.

Nucleo

Corpo

celular Bainha de

mielina .
Neurilema

Nédulo de
Ranvier

Dentrites —l—,

Axiénio

O impulso nervoso é a transmissdao de informacao por mediadores
quimicos — os neurotransmissores —, que sdao secretados na SINAPSE
pelo axénio de um neurdnio e captados pelos dendritos do neurénio
adjacente. Como vocé aprendeu no Ensino Médio, o impulso nervoso tem
natureza quimica e elétrica. Isso porque a ligacdo do neurotransmissor a
um neurdénio promove altera¢des na carga da membrana desta célula,
gerando uma pequenina corrente elétrica que, ao cabo, vai fazer com
que aquele neurdnio passe a mesma informagdo que recebeu para o
neurénio seguinte ou que desencadeie nas células de interesse uma
resposta para o estimulo inicial.

A transmissdao do impulso nervoso precisa ser eficiente e rapida, uma vez
gue ndo podemos demorar em responder a estimulos como pisar em um
prego, tocar algo muito quente etc. E aqui entra a bainha de mielina.
Esta camada lipidica recobre o axénio dos neurdnios, promovendo
um isolamento elétrico. Quando esse isolamento ndo é continuo, ou
seja, quando ha "blocos de mielina” intervalados, o impulso nervoso
“salta” de um intervalo desses (chamado nédulo de Ranvier) para
outro, e a velocidade de transmissdo da informacdo nervosa aumenta
consideravelmente. Esse tipo de transmissdo é chamado impulso nervoso
saltatorio e s6 é possivel porque entre os nédulos de Ranvier existe uma
substancia isolante, como a mielina!

H4, ainda, um lipideo chamado fator de ativacido de plaquetas

Portuguesa, é uma (PAF, do inglés Platelet-Activating Factor), que é nosso principal

“severa reagao
sistémica, as vezes
fatal, provocada por
um antigeno especifico
em individuos
hipersensiveis a ele, e
que ocorre depois de
ter havido um contato
anterior com esse
agente”.

mediador de hipersensibilidade a antigenos, reagdes inflamatdrias agudas

€ CHOQUE ANAFILATICO.
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Esses sdo apenas alguns exemplos da versatilidade dos lipideos.
Este grupo de moléculas é bastante heterogéneo tanto em relagdo a
estrutura quanto as fungdes que eles desempenham nos organismos.
Para apresentar esse extenso grupo, escolhemos comegar com os lipideos
mais simples, os dcidos graxos. Mas antes, é preciso saber o que define

quimicamente um lipideo, o que vocé vai aprender na proxima se¢ao!

LIPIDEOS - O QUE SAO?

Em geral, lipideos (do grego lipos, que significa gordura) sio moléculas
relativamente pequenas que apresentam uma forte tendéncia a se associarem
através de forcas ndo covalentes (por exemplo, intera¢des hidrofdbicas). Sao
moléculas quimicamente diversificadas, ou seja, apresentam uma grande
variedade de estruturas, mas com uma propriedade fisica comum.

Por defini¢do, lipidios sao biomoléculas apolares e, por isso, pouco
soltveis ou insoluveis em dgua (hidrofébicas); sdo altamente soltiveis
em solventes organicos como o cloroférmio, éter ou acetona (lipofilicas

— para saber mais sobre esse termo, veja o boxe a seguir).

Relembrando...

Substancias que se dissolvem facilmente em dgua sdo chamadas
hidrofilicas. Geralmente sdo compostas de ions ou moléculas polares
que, por possuirem carga parcial elétrica disponivel para interagir,
atraem moléculas de dgua. As moléculas de agua atraidas envolvem
cada ion ou molécula polar e carregam esta substancia para a solucéo.
Veja um esquema:

5 As moléculas de agua,
i atraidas pela carga parcial

+ ~ .
§ _ de uma substancia polar,

sdo capazes de dissolvé-la.
Moléculas que interagem
com a agua desta maneira
e se dissolvem nela sdo
chamadas hidrofilicas.

"
" Molécula polar

~———Molécula de agua

Moléculas que contém uma preponderancia de ligacdes ndo polares
sdo usualmente insoluveis em agua e sdao chamadas hidrofdbicas. Isto
é verdadeiro, especialmente, para hidrocarbonetos que contém muitas
ligagdes C-H. Moléculas de 4gua néo sao atraidas por essas moléculas e,
portanto, tém pouca tendéncia a carrega-las para a solugdo.

CEDERJ
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MiceLa

Estruturas formadas
por substancias
anfipaticas em
solugdo aquosa.

Sdo estruturadas de
forma a confinar as
partes apolares da
molécula anfipética
no interior da micela,
deixando as partes
polares voltadas para
o exterior, em contato
com o ambiente
aquoso.

12 CEDERJ

Molécula apolar

> p
7{{‘0 Moléculas que ndo possuem
- cargas parciais disponiveis
para interacdao (ou seja,

] moléculas apolares) ndo se
~Molécula dissolvem em &gua, e sio
de agua chamadas de hidrofébicas.

Uma substancia sem nenhuma afinidade por agua, ou seja, hidrofébica,
apresenta propriedades semelhantes aos lipideos. Elas tém afinidade pelos
lipideos e, por isso, podemos dizer que as substancias sao lipofilicas.
Ha algumas moléculas, chamadas anfipaticas, que tém caracteristicas
mistas, ou seja, parte delas é polar e parte é apolar. A regido polar
de uma substancia anfipatica atrai a agua e a regido apolar repele
a agua. Este comportamento determina uma organizacdo particular
dessas moléculas em um ambiente aquoso. Veja o esquema:

Molécula
Moléculas anfipatica
de 4gua

Moléculas anfipaticas possuem uma porcdo polar e outra apolar; em
solucdo aquosa, a porg¢do polar interage com a agua, e a apolar interage
com porg¢des apolares de outras moléculas. A estrutura normalmente
formada nessas condi¢des é chamada MICELA.

Os lipideos sdo formados por nimeros variados de dtomos de
carbono e hidrogénio, por vezes conjugados com outras moléculas, mas
formando uma unidade monomérica, ao contrario das proteinas, dcidos
nucléicos e polissacarideos, que sao polimeros.

Os lipideos mais simples que existem s3o os acidos graxos, sobre

os quais vocé aprendera a seguir, logo ap6s a Atividade 1!



ATIVIDADE

1. Como fazer?

@

Um estudante de doutorado, que fazia sua pos-graduacao em um laboratério de
bioquimica, precisava fazer um experimento no qual ele testaria a capacidade
protetora de um antioxidante frente a um desafio — a presenca de um radical
livre muito reativo. Esse antioxidante deveria proteger a molécula escolhida
por ele da acdo do radical livre, evitando que ela sofresse um dano quimico.
Ele decidiu submeter um lipideo, o écido linolénico, a acdo do radical livre.

No entanto, para fazer o experimento, ele precisava ter todos os compo-
nentes (antioxidante, radical livre e lipideo) em solucao. Foi facil dissolver
o antioxidante e o radical livre em agua; o lipideo, embora ele tentasse,

ndo solubilizava nesse liquido.

a. Por que o lipideo nao se solubilizou em agua?

b. Em que tipo de solvente é possivel solubilizar estes compostos?

RESPOSTA COMENTADA
Os lipideos sGo moléculas formadas por dtomos de carbono

e hidrogénio que podem ou ndo estar conjugados com outros

grupamentos quimicos. Este esqueleto de carbono das moléculas

de lipideos faz com que elas sejam apolares, ou seja, hidrofébicas.

Assim, os lipideos ndo se solubilizaram em dgua porque sdo moléculas

apolares e, por esse motivo, ndo interagem bem com a dgua.

No entanto, esses compostos sdo bastante capazes de interagir com

solventes de natureza orgdnica. Para solubilizar um lipideo, é preciso

colocd-lo, por exemplo, em acetona ou éter.

0S ACIDOS GRAXOS

Como dissemos, os lipideos mais simples que encontramos nos
organismos sao os 4cidos graxos. Eles sao ACIDOS MONOCARBOXILICOS
com longas cadeias de carbono e hidrogénio, ou seja, apresentam um
grupo carboxilato hidrofilico (COOH) ligado a uma longa cadeia de
hidrocarboneto. Nos sistemas biolégicos, os dcidos graxos usualmente
contém um numero par de carbonos, geralmente entre 14 e 24. Os 4cidos

graxos de 16 e 18 carbonos sdo os mais comuns.

Acipos
MONOCARBOXILICOS

Sio aqueles

que contém,
obrigatoriamente,
uma unica carboxila
(COOH) em sua
estrutura.

CEDERJ 13
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A cauda de hidrocarboneto é altamente hidrofébica, enquanto a
parte da carboxila é polar. Os 4cidos graxos sido, portanto, moléculas
anfipdticas, e sua formula geral ¢ RCOOH (onde R representa a cadeia
de hidrocarboneto nas diferentes moléculas desse tipo que existem).

Veja um exemplo de 4cidos graxos na Figura 23.1.

le) HHMHMHHMHHMHMHMHMHMHMHMHHMHH

£ S L T L O A Y [ (N I AN IR A A N |

R N R

H-OO H H HHHHUHHHHHIHHIHHIHH
Porcao polar da Porcdo apolar da molécula:
molécula: grupamento cauda de hidrocarbonetos
carboxila COOH (também representada por R)

Figura 23.1: Exemplo de acido graxo - a estrutura do acido estearico, um acido
graxo com 18 carbonos formando a sua cadeia e que ndo apresenta duplas liga¢oes
entre seus &tomos de carbono (é um acido graxo saturado). Em (a) vocé observa a
férmula estrutural da molécula; em (b), a representacdo tridimensional, onde cada
esfera maior representa um atomo de carbono, as esferas mais claras e menores
representam os hidrogénios e as esferas mais escuras representam os dois oxigénios
da carboxila.

ATIVIDADE

2. Acido graxo é... 6

Veja as perguntas a seguir:

1. E uma molécula organica?

2. Possui atomos de carbono na sua estrutura?

3. Possui dtomos de oxigénio na sua estrutura?
4. Possui dtomos de nitrogénio na sua estrutura?
5. Possui hidrogénios na sua estrutura?

6. Possui uma carboxila na sua estrutura?
7.

8
9.

1

Possui uma, e apenas uma, carboxila na sua estrutura?
E uma substancia hidrofébica?
Apresenta uma cauda de hidrocarbonetos?

0. E uma substancia hidrofilica?

14 CEDERJ



RESPOSTA COMENTADA
Das dez perguntas que apresentamos, apends trés fornecem uma
combinagdo de informagées que, sem duvida, se referem aos dcidos
graxos. Sdo elas 4, 7 e 9.
Como vocé viu durante a aula, dcidos graxos sdo moléculas que
possuem uma Unica carboxila ligada a uma cauda de hidrocarbonetos
de tamanho varidvel. Essas duas informacées fariam vocé marcar
as opgdes 7 e 9 apenas. No entanto, a pergunta 4 — para a qual a
resposta é ndo — é fundamental para descartarmos a possibilidade
de estarmos diante de um aminodcido, que também pode apresentar
uma carboxila apenas e, dependendo da cadeia lateral, uma cadeia
de hidrocarbonetos ligada a ela, além do grupamento amino.
As perguntas 1 e 2 sdo redundantes e ndo caracterizam lipideos
especialmente, uma vez que todas as biomoléculas sGo compostos
orgdnicos. A pergunta 3 estd embutida na pergunta 7, que é
muito mais precisa, mencionando em que grupamento o oxigénio
estd envolvido. Jd a pergunta 5 estd embutida no item 1 e no 9,
uma vez que todo composto orgdnico possui, além de dtomos de
carbono, hidrogénios; além disso, no item 9 sdGo mencionados os
hidrocarbonetos, ou seja, compostos formados de C e H.
As perguntas 8 e 10 ndo elucidam a estrutura dos dcidos graxos, a
menos que vocé pudesse selecionar as duas e responder ndo para
elas, donde concluiriamos que, se o composto néo é hidrofdbico e
nem hidrofilico, ele sé poderia ser anfipdtico. Mas, como dissemos
que vocé s tinha trés possibilidades de escolha, escolhé-las — as
duas — ndo era uma opg¢do. A anfipatia dos dcidos graxos fica
subentendida quando vocé escolhe as opgbes 7 (que se refere
a um grupamento hidrofilico) e 9 (que se refere a uma por¢do
hidrofébica da molécula).

CEDERJ
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Na Figura 23.1, vocé viu o acido estedrico, um 4cido graxo de 18
carbonos que apresenta uma cadeia estruturalmente linear como a que
vocé viu representada. Esta linearidade se dd porque na molécula de dcido
estedrico nao ha nenhuma ligacio dupla entre dois carbonos na cauda
de hidrocarboneto (se vocé nao se lembra do que € ligacao dupla, nio
deixe de ler o boxe a seguir. Quando, em uma molécula, cada carbono
s6 realiza ligagoes simples com outros carbonos na molécula, o acido
graxo, como um todo, é chamado saturado, pois estd com o nimero
méximo possivel de hidrogénios ligados a sua estrutura (estd saturado

de hidrogénios).

Vocé sabe o que é ligacao dupla?

Este boxe é para vocé relembrar alguns conceitos do Ensino Médio.
Primeiro, vamos a ligacdo covalente simples.

Um atomo de carbono possui quatro elétrons na sua uUltima camada
eletrénica. Para ele se tornar um atomo eletronicamente estavel, é
necessario que ele faca quatro ligagdes quimicas com outros atomos,
compartilhando um elétron com cada um desses atomos.

O composto organico mais simples que existe é o metano, cuja férmula
CH, esta representada a sequir:

Se representarmos o compartilhamento eletrénico, esta estrutura fica
assim:

x — elétron do H
o —elétron do C

H

No esquema anterior, vocé vé — representados por “0” — os elétrons do
carbono e -representados por “x” — os elétrons do hidrogénio. Os quatro
elétrons do carbono estdo sendo compartilhados com os elétrons de cada
hidrogénio e as suas nuvens eletrénicas estdo sobrepostas. Quando isso
acontece, na verdade os elétrons estdo realmente sendo compartilhados,
estabilizando os dois tipos de atomos (C e H) ao mesmo tempo.

Agora que vocé ja relembrou o que é uma ligacao covalente, falta
saber que elas podem ser feitas entre atomos do mesmo tipo — por
exemplo, a que acontece entre dois &tomos de oxigénio para formar
0 gas oxigénio que respiramos.



Se ainda nos referirmos a compostos organicos, podemos definir ligagdo
dupla (ou dupla ligacdo) como aquela que acontece entre dois a&tomos
de carbono que, em vez de compartilharem um Unico par eletrénico,
compartilham dois. Isso faz com que cada carbono possa compartilhar
um par eletrénico a menos com outros atomos, por exemplo hidrogénios.
Esse tipo de ligacdo é representada por C = C.

Acidos graxos saturados sdo encontrados principalmente em
produtos de origem animal, como carne bovina, de carneiro, de porco

e de galinha. Eles estdo presentes ainda na gema de ovo e nas gorduras

lacteas do creme, do leite, da manteiga e do queijo.

Foto: Klaus Post
Foto: Csaba Moldovan

N

Foto: Marco Michelini

Figura 23.2: Alimentos de origem animal como carne bovina, queijo e ovos sdo
excelentes fontes de gorduras saturadas.

Fonte: Ovo: Fonte: www.sxc.hu (552765), Carne: Fonte: www.sxc.hu (353012), Queijo: Fonte:
www.sxc.hu (193282)

Diferente do que vocé acabou de ver na Figura 23.1, hd moléculas
de 4cidos graxos que podem apresentar insatura¢des em sua estrutura.
Insaturagdo é o oposto de saturacdo, ou seja, se refere a presenga de
duplas ligagdes ou, em tltima instincia, a quantidade de hidrogénios
ligados a cadeia carbdnica. Portanto, um acido graxo insaturado é aquele
que apresenta uma ou mais duplas ligacbes e um nimero menor de

hidrogénios ligados a cadeia. Veja um exemplo na Figura 23.3:
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Figura 23.3: Estrutura do acido oléico, um acido graxo com 18 carbonos e que apresenta
apenas uma dupla ligacdo formando sua cadeia, ou seja, € um acido graxo insaturado.
Os carbonos que fazem uma dupla ligacdo possuem apenas um hidrogénio ligado a
eles, e ndo dois como os demais carbonos que fazem apenas ligagdes simples (saturadas).
Em (a) vocé vé a formula estrutural do acido oléico e, em (b), a representagdo da
estrutura tridimensional deste mesmo composto. Mais uma vez, as esferas centrais
representam os carbonos, as esferas menores e mais claras, os hidrogénios e as mais
escuras, a esquerda, os oxigénios da carboxila.

Tanto o 4cido estedrico (Figura 23.1) quanto o oléico (Figura 23.3)
possuem 18 carbonos. No entanto, suas estruturas sao bastante diferentes;
a do 4cido oléico ndo é linear como a do 4cido estedrico, exatamente por
causa da dupla ligagdo. A dupla ligagdo provoca um arranjo diferente dos
elétrons dos carbonos, de forma que a organizagio espacial da molécula
é alterada e apresenta essa “dobra”.

Acidos graxos provenientes de fontes vegetais sio, em geral,
insaturados e tendem a se liquefazer a temperatura ambiente; por isso,
nés os vemos no aspecto de 6leos. Acidos graxos que possuem apenas
uma dupla ligagio sio chamados monoinsaturados (MUFA, do inglés
mono unsaturated fatty acids — dcidos graxos monoinsaturados). Eles
sao encontrados em Oleos de oliva e de amendoim, nozes, améndoas e
abacate. Ja 4cidos graxos que possuem mais de uma dupla ligacdo sao
chamados poliinsaturados (PUFA, do inglés poli unsaturated fatty acids
—4cidos graxos poliinsaturados); sio encontrados nos 6leos de sementes

vegetais como o 6leo de agafrdo, de girassol, de soja, de milho.
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Figura 23.4: Oleos originados a partir de vegetais sdo compostos por acidos graxos
insaturados. O numero de insaturagdes vai depender do organismo do qual esse 6leo
foi originado. Azeites possuem acidos graxos monoinsaturados, ao passo que 6leos de
girassol e de milho possuem acidos graxos poliinsaturados.

Fonte: Duas garrafas — Fonte: http:/www.sxc.hu (746199), Azeite — Fonte: www.sxc.hu (568821),
Girassol — Fonte: www.sxc.hu (866666), Milho: Fonte: www.sxc.hu (857982).

Assim, dependendo do nimero de insaturacdes e da localizacao
dessas insaturac¢des na cadeia, poderemos ter acidos graxos com diferentes
arranjos tridimensionais.

Os 4cidos graxos saturados, que tém arranjos lineares (Figura 23.1),
permitem que essas moléculas, ao se associarem, se mantenham mais
proximas entre si. Ja os acidos graxos insaturados apresentam um arranjo
tridimensional que impede seu empacotamento, uma vez que suas estruturas
possuem uma conformagio nao-linear. Por isso, ao se associarem, as cadeias

desse tipo de acido graxo se mantém mais afastadas umas das outras.

Figura 23.5: Os arranjos tridimensionais dos acidos graxos sdo determinados pelo grau de insaturacdo
das cadeias e influenciam diretamente o grau de empacotamento das moléculas. Do lado esquerdo,
vocé vé uma estrutura mais compacta, formada por acidos graxos saturados; do lado direito, uma

estrutura muito mais espagada, formada por acidos graxos insaturados.
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Assim, vocé comecou de ver que as propriedades fisicas dos acidos
graxos e das estruturas formadas por eles sdo largamente determinadas
pelo grau de insaturagdo da cadeia. Vocé vai continuar aprendendo sobre

isso na proxima secdo desta aula, logo depois de realizar a Atividade 3!

ATIVIDADE
A

3. Manteiga, margarina, azeite... g
Vocé, certamente, ja deve ter percebido no seu dia-a-dia que a manteiga
é mais dura que a margarina; estas duas, embora com consisténcias
diferentes, séo sdlidas, ao passo que o azeite, outra gordura comum no
nosso cotidiano, é liquido. Estas diferentes texturas sdo conseqiiéncia
do diferente grau de aproximacdo das moléculas que compdem estas
substancias.

Nesta atividade, sua tarefa é relacionar as texturas do azeite, da margarina
e da manteiga com o grau de proximidade das moléculas de acidos graxos
que os compdem e, no final das contas, com a estrutura das cadeias destes
acidos graxos. Maos a obra!l

RESPOSTA COMENTADA
Se quanto mais préximas as moléculas estdo mais consistente € uma
substdncia, a manteiga deve ter moléculas mais préximas do que
a margarina que, por sua vez, deverd ter moléculas mais préximas
que as do azeite.
Isso acontece porque o azeite possui muitos dcidos graxos poliinsaturados;
como vocé viu, esse tipo de dcido graxo apresenta uma estrutura com
uma espécie de quebra, o que dificulta muito a aproximagdo de vdrias
moléculas deste tipo. Por isso, o azeite é liquido.
A manteiga é exatamente o oposto. Ela apresenta uma grande
quantidade de dcidos graxos saturados que, por sua estrutura,
conseguem interagir de forma que uma molécula fique bem
préxima da outra, oferecendo & substdncia formada (manteiga)
uma grande consisténcia. Jd a margarina é o meio do caminho;
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este composto tem dcidos graxos saturados e poliinsaturados e, por

[sSo, sua consisténcia é mais cremosa do que a da manteiga, mas
ainda sdlida, diferente do azeite e de demais dleos!

SOLIDO OU LIQUIDO - UMA QUESTAO DE INSATURACAO?

Vocé, certamente, ja percebeu que alguns lipideos, como a gordura
animal, s3o s6lidos a temperatura ambiente, enquanto outros, como 0s
Oleos, sdo liquidos. Esta caracteristica tem relacdo direta com o ponto
de fusdo da substancia. No caso dos dcidos graxos, o ponto de fusio
estd diretamente relacionado a dois fatores: o grau de insaturagdo e o
comprimento da cadeia.

Acidos graxos insaturados tém um ponto de fusio mais baixo do
que os acidos graxos saturados (Figura 23.6). Por exemplo, o ponto de
fusdo do 4cido estedrico é 69,6°C, enquanto que o ponto de fusdo do
acido oléico (que contém uma dupla ligagio cis) é 13,4°C. Os pontos
de fusio de 4cidos graxos poliinsaturados que também apresentam 18

carbonos (C18) sio ainda menores.

Ponto de fusado

Numero de insaturagdes

Figura 23.6: Relacdo entre insaturacdes de um acido graxo e seu ponto de fusao.
O numero de insaturacdes que um acido graxo possui pode determinar se vocé o
usara para temperar uma salada ou o passara no paozinho do café da manha. Isso
porque quanto mais insaturacdes uma molécula possui, menor seu ponto de fusao,
ou seja, o composto insaturado ficara sélido somente em temperaturas mais baixas
do que um composto formado por acidos graxos saturados, que ja sdo sélidos a
temperatura ambiente.
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O fato de os 4cidos graxos apresentarem insaturagio, como
vocé viu na segdo anterior, acarreta na formacdo de estruturas menos
compactas ao se associarem uns aos outros. Exatamente aquilo que vocé
viu na Figura 23.5 (espaco maior entre as moléculas de 4dcidos graxos
insaturados associados) é que faz com que os 6leos, por exemplo, sejam

liquidos a temperatura ambiente!

Quanto mais ligagdes duplas um acido graxo apresentar, mais baixo é seu
ponto de fusdo. Se dissermos isso levando em conta o nimero de ligagdes
simples (saturadas), quanto maior o grau de saturacdo da cadeia, maior o
ponto de fusdo.

No entanto, o numero de insaturacdes nao é o Unico aspecto
que influencia o ponto de fusio de um 4cido graxo. Além do grau de
satura¢ao, o comprimento da cadeia também afeta o ponto de fusio.
Quanto maior a cadeia do 4cido graxo, maior € o seu ponto de fusdo (Figura
23.7). Isto pode ser ilustrado pelo fato de que a temperatura de fusio do
cido palmitico (C16) € 6,5 graus abaixo da temperatura de fusio do acido
estearico (C18).

Ponto de fusado

Tamanho da cadeia do
acido graxo

Figura 23.7: Relagdo entre tamanho e ponto de fusdo de acidos graxos. Quanto
maior o tamanho da cadeia do acido graxo, menor seu ponto de fusdo. Assim, um
acido graxo com 16 carbonos possui um ponto de fusdo menor do que outro com
18 carbonos.



Além de influenciarem no ponto de fusio, a presenga de
OCTADECANO

insaturacoes e o tamanho da cadeia determinam os nomes que cada i
Oct (a/o) — do latim

octo, que se refere o
numeral oito.

Deca — do grego
dekas, que em
portugués significa
dez, dezena.

acido graxo possui — para saber mais sobre o assunto, ndo deixe de ler

o boxe a seguir.

Dando nome “aos bois”

A tabela a seguir mostra alguns dos acidos graxos de importancia biolégica. Nesta tabela, vocé
pode observar as nomenclaturas utilizadas para designar os acidos graxos, tanto pelos seus nomes
comuns quanto sistematicos.

Tabela 23.1: Alguns acidos graxos biologicamente importantes, suas abreviacdes e féormulas estruturais

Nome comum Nome sistematico Abreviacdo | Férmula estrutural

A. Acidos graxos

saturados

Caprico n- Decandico 10:0 CH,[CH,],COOH

Laurico n- Dodecanoico 12:0 CH,[CH,],,COOH

Miristico n- Tetradecanoéico 14:0 CH,[CH,],,COOH

Palmitico n- Hexadecandico 16:0 CH,[CH,],,COOH

Esteérico n- Octadecandico 18:0 CH,[CH,],,COOH

Araquidico n- Eicosandico 20:0 CH,[CH,],,COOH

Beénico n- Docosandico 22:0 CH,[CH,],,COOH

Lignocérico n- Tetracosanodico 24:0 CH,[CH,],,COOH

Cerético n- Hexacosandico 26:0 CH,[CH,],,COOH

B. Acidos graxos

insaturados

Palmitoléico cis-9-Hexadecendico 16:14° CH,[CH,],CH=CHI[CH,], COOH

Oléico cis-9-Octadecedico 18:14° CH,[CH,],CH=CHI[CH,], COOH

Linoléico is,cis, 9, 12- 18:20912 CH,[CH,],CH=CHCH,CH=CH[CH,], COOH
Octadecadienoico

Linolénico Cis-9,12,15- 18:3%1215 | CH,CH,CH=CHCH,CH=CHCH,CH=CH[CH,],COOH
Octadecatriendico

Araquidénico cis-5,8,11,14- 20:4%581114 | CH,[CH,],CH=CHCH,CH=CHCH,CH=CHCH,CH=CH
Eicosatetraendico [CH,],COOH

C. Acidos graxos

ramificados ou

ciclicos

Tuberculoestearico | /-D-10-metiloctadecandico CH,

CH,[CH,], CH[CH,],COOH

Lactobacilico -(2-n-octilciclopropil)- CH,

octanoéico CH,[CH,],CH-CH[CH,],COOH

Observe que o nome sistematico do acido graxo é derivado do nome do hidrocarboneto correspondente,
pela inclusdo de sufixo dico no final do nome. Por exemplo, o acido graxo com 18 carbonos (C18) é chamado

de acido octadecandico porque deriva do hidrocarboneto OCTADECANO. Um acido graxo C18 com uma
dupla ligacdo é chamado acido octadecendico; com duas duplas ligagdes, acido octadecadiendico; e com
trés duplas ligagdes, acido octadetriendico.

As abreviacdes mostram quantos carbonos e quantas insaturacdes a molécula tem. O simbolo 18:0 denota
um acido graxo C18 sem nenhuma dupla ligacdo, enquanto 18:2 significa que existem duas duplas liga¢des
na cadeia.
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Quando o acido graxo apresenta insaturagdo, sua abreviacdo é feita indicando em que carbono a insaturagéo
acontece. A posicdo da dupla ligacdo é representada pelo simbolo A (delta) seguido por um ou mais
numeros em sobrescrito. Por exemplo, cis-A° significa que existe uma dupla ligacdo CIS entre o carbono 9
e o carbono 10; trans-A? indica uma dupla ligagdo TRANS entre o carbono 2 e o carbono 3. A configuracdo
das duplas ligagdes nos acidos graxos insaturados é, em geral, do tipo cis. As duplas liga¢cdes nos acidos
graxos poliinsaturados sdo separadas por, no minimo, um grupo metileno (CH3).

A nomenclatura dos compostos é normatizada pela IUPAC, a Unido Internacional de Quimica Pura e
Aplicada (em inglés, International Union of Pure and Applied Chemistry). A IUPAC dita as regras para que,
em todas as partes do mundo, os compostos possam ser identificados de acordo com sua nomenclatura,
facilitando a “conversa” entre os cientistas.

Mas vamos voltar um pouco ao que mencionamos antes
Cis £ TRANS

n sobre os 4cidos graxos. Dissemos que os 6leos vegetais sdo ricos em
Como vocé aprendeu

na Aula 14, cis e trans poliinsaturados, ao passo que as gorduras animais eram ricas em 4cidos
§ao O0s nomes que

se ddo a moléculas
que sdo isdmeras de
acordo com um plano

graxos saturados, ndo foi? Uma pergunta que decorre do fato de um

estar presente em vegetais e outro em animais € se nds produzimos todos

de referéncia. Assim, os tipos de 4cidos graxos. A resposta para essa questdo vird logo apos
moléculas cis tendem .
a apresentar seus a Atividade 4.

grupamentos voltados
para o mesmo lado
do plano e moléculas
trans, grupamentos
voltados para lados

opostos.

ATIVIDADE

A
4. Azeite, manteiga... @
‘ Imagine que vocé, professor de ciéncias, tivesse ouvido a seguinte pergunta
de uma aluna do Ensino Médio:

Professor, se é tudo gordura, por que o azeite e a manteiga sdo tdo
diferentes no aspecto? Por que um ¢ liquido e outro, mesmo quando

fica fora da geladeira, é durinho?

O que vocé responderia? Como explicaria as diferencas entre esses dois
compostos, levando em conta a estrutura dos acidos graxos que compdem
essas moléculas e seus pontos de fusao?
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RESPOSTA COMENTADA
Sua resposta poderia comegar mencionando que é tudo uma
questdo de insaturagdo! No azeite, vocé encontra mais gorduras
insaturadas, o que faz com que os lipideos, nesta substéncia, se
mantenham espacialmente mais separados do que na manteiga,
onde a grande maioria dos lipideos € saturada e assume um arranjo
mais compacto. O grau de insaturacdo de um lipideo determina o
ponto de fusdo que ele possuird. Lipideos insaturados apresentam
um ponto de fusdo mais baixo do que os saturados; em outras
palavras, eles endurecem somente em temperaturas mais baixas.
Assim, @ manteiga é sdlida a temperatura ambiente porque seu
ponto de fusdo é mais alto do que o do azeite que, nesta mesma

temperatura, é liquido!

ACIDOS GRAXOS ESSENCIAIS

A resposta para a pergunta do final da secdo anterior é ndo.
Noés ndo produzimos todos os dcidos graxos de que precisamos. Como
no caso dos aminodacidos, que vocé viu na Aula 8, existem também
acidos graxos considerados essenciais a dieta porque ndo podem ser
sintetizados pelo organismo humano.

Virios 4acidos graxos poliinsaturados, principalmente o 4acido lino-
léico (familia m-6 — 1é-se dmega-6) e o acido a-linolénico (familia ®-3
- [é-se Omega-3), sdo considerados acidos graxos essenciais a dieta (EFAs
—do inglés essential fatty acid). Essas moléculas sido precursoras de outros
acidos graxos biologicamente ativos, que sdo importantes para o bom
funcionamento do corpo.

O 6mega-6 é precursor do 4cido linoléico e do 4cido araquidonico,
ambos intermedidrios na sintese de moléculas importantes para o sistema
imunoldgico, como as prostaglandinas e tromboxanas (ndo sabe o que
sdo? Veja o boxe a seguir). Além dessa funcdo, o acido linoléico é
necessario para garantir a integridade das membranas celulares, para o
crescimento do individuo, sua reprodu¢io, manutencio da pele sauddvel
e funcionamento geral do organismo. Este 4cido graxo esta presente em
Oleos de agafrdo, de girassol, 6leos vegetais de sementes, leguminosas,

nozes etc. (Figura 23.8).
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Foto: Imre Sandor

Foto: Tanja Sund

Foto: Sanja Gjenero

Figura 23.8: O consumo de nozes e de 6leos como o de girassol garante o saciamento
das necessidades de 6mega-6 do nosso corpo.

Fonte: Noz quebrada: http://www.sxc.hu/photo/803599, Girassol: http://www.sxc.hu/photo/
758918, Garrafa: http://www.sxc.hu/photo/259035.

Sobre prostaglandinas e tromboxanas

Prostaglandinas e tromboxanas sdo substancias presentes em praticamente
todos os tecidos, que atuam como vasos dilatadores e relaxantes da
musculatura lisa. Sdo a base de medicamentos utilizados, por exemplo, na
inducdo do parto. Além disso, sao importantes em fendmenos bioldgicos
como inflamacéo.

Nos mamiferos, as tromboxanas e as prostaglandinas estdo envolvidas
também na reproducéo, coagulacdo e circulacdo sangtinea, fungao renal,
protecdo do trato digestivo contra a auto-digestao, reagdes ao estresse
e a dor. Para vocé ter uma idéia de como elas estdo presentes no seu
cotidiano, uma simples dor de cabeca é sentida por causa da liberacéo
de prostaglandinas. Um analgésico a base de acido acetilsalicilico
(por exemplo, aspirina) inibe a sintese de prostaglandinas e, por isso,
interrompe o processo que leva ao aparecimento da dor.

O 6mega-3, por sua vez, é precursor do acido eicosapentaendico,
também intermedidrio na sintese de tromboxanas e prostaglandinas.
Alguns 4cidos graxos da familia 6mega-3 sdo importantes para o
funcionamento da retina e para o desenvolvimento cerebral em bebés.
Esse acido graxo estd presente em vegetais de folhas verdes, brocolis,
espinafre e leguminosas, peixes de dguas frias — como o salmio —, além

de 6leos de canola e de soja.



Foto: GabrieI‘Pevlide

Foto: Rainer Berg

Foto: Gokhan Okur

Figura 23.9: Vegetais como brocolis e espinafre sdo boas fontes de 6mega-3, assim
como peixes, por exemplo o salmao, tdo apreciado na cozinha japonesa.

Fonte: Brécolis: http://www.sxc.hu/photo/74864, Espinafre: http://www.sxc.hu/photo/275189,
Comida japonesa: http://www.sxc.hu/photo/811705

Ora, se esses acidos graxos sdo essenciais a dieta por desempe-
nharem fung¢des importantes no nosso organismo, certamente a auséncia
deles causard problemas a satide.

Como decorréncias da deficiéncia dos dcidos graxos considerados
essenciais, nos seres humanos, temos:
® a dermatite que, como vocé viu na Aula 235, sobre vitaminas, é uma

inflamacdo da pele;

¢ 0o desenvolvimento precario dos bebés;

e algumas mudangas neuroldgicas, como fraqueza, entorpecimento,
incapacidade de andar, visdao embagada ou acuidade (precisdo) visual
prejudicada, e dificuldades de aprendizagem.

Ja quando os cientistas utilizaram ANIMAIS EXPERIMENTAIS para
verificar os efeitos de uma dieta sem os acidos graxos essenciais, foram
observados insuficiéncia reprodutiva e figado gorduroso.

Embora os dcidos graxos essenciais sejam, como o préprio nome
diz, fundamentais para o bom funcionamento do organismo, nao exagere!
Os efeitos colaterais potenciais de altas doses de 4cidos graxos sao bastante
nocivos ao nosso corpo; alta ingestao de -3, por exemplo, pode provocar
aumento do tempo de sangramento, infec¢oes e diabetes.

A idéia de ndo cometer exageros refor¢ca o que vocé ja viu na
aula de vitaminas: que uma alimentagio balanceada é pega-chave para

contribuir para a homeostase do corpo.

ANIMAIS
EXPERIMENTAIS

Sdo animais criados
em laboratorio, como
camundongos, para
serem submetidos

a diferentes testes;
neste caso, a dietas
especificas com
restricao de EFAs.
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CONCLUSAO

Embora o senso comum nos diga com freqiiéncia que os lipideos
sdo vildes para a satide do homem, isto certamente ndo é verdade quando
ingeridos em quantidade adequada. Este grupo de biomoléculas realiza
diversas fun¢des importantissimas para a fisiologia dos organismos, desde
os mais simples como uma bactéria — que é delimitada por uma membrana
formada por fosfolipideos — até organismos mais complexos como os
dos seres humanos — onde os lipideos apresentam uma enormidade de

fungoes, e algumas vocé conheceu no inicio desta aula.

4
ATIVIDADE FINAL G
Essenciais mesmo?

Uma mae levou seu filho de 14 anos ao médico para verificar o que havia de errado
com sua saude. O menino andava mal na escola. Dizia que ndo enxergava muito
bem o quadro-negro e, por isso, se desinteressava pelas aulas e dormia na sala de
aula; surpreendentemente, o menino dormia em casa também, na maior parte do
tempo, ndo tendo disposicdo nem para sair e brincar com os colegas da rua.

O médico perguntou a mae se havia alguma altera¢do na dieta do rapazinho nos

ultimos tempos, ao que a mae respondeu:

Ah, doutor... ele ficou chateado porque estavam colocando apelido de “bolinha” nele
l4 na escola e resolveu fazer uma dieta ai... Agora s come cenoura, carne cozida,
frango grelhado e alface. Eu até que achei bom, sabe. Ele comia tanta besteira,

fritura... Hoje, nem a comida japonesa de que ele tanto gostava quer comer...

Com base na resposta dada pela mae e tudo o que vocé aprendeu nesta aula,
qual vocé acha que é o problema que esta causando a fraqueza e as dificuldades

na escola que o menino anda apresentando?
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RESPOSTA COMENTADA
Provavelmente, depois de estudar esta aula e, especialmente, sua

Ultima secdo, vocé deve ter apontado como problema para o jovem
rapaz a deficiéncia de lipideos essenciais. Isso porque os sintomas que
0 menino apresenta s@o tipicos de caréncia de lipideos que deveriam
estar presentes na dieta e ndo estdo.

O fato de o rapaz somente comer cenoura, alface e carne grelhada,
evitando, inclusive, a comida japonesa que é rica em ®-3 — certamente
acarretou em disfungées fisioldgicas como a dificuldade de enxergar,
de aprender e a fraqueza que o faz dormir tanto.

Alguns lipideos, portanto, sdo realmente essenciais a dieta e, na
sua auséncia, nosso organismo apresenta sinais claros de mau
funcionamento!

RESUMO

Lipideos sao biomoléculas pouco soluveis ou insoltveis em agua (hidrofébicas) e
altamente soltveis em solventes organicos como o cloroférmio, éter ou benzeno
(lipofilicas). Deste grupo fazem parte moléculas quimicamente diversas que
desempenham importantes fun¢des no organismo, inclusive os acidos graxos.
A estrutura quimica dos acidos graxos envolve uma cauda apolar, formada por
carbonos e hidrogénios, e uma porcao polar, formada por uma carboxila (COOH).
Os acidos graxos sao os lipideos mais simples; sdo acidos carboxilicos com longas
cadeias de carbono e hidrogénio, também chamadas cadeias de hidrocarbonetos.
Os acidos graxos podem variar no comprimento (himero de carbonos da cadeia) e
no numero de duplas ligacdes e as posicdes onde estas se localizam. Acidos graxos
saturados (aqueles que apresentam apenas liga¢des simples) sdo encontrados
principalmente como parte de substancias presentes em produtos animais; graxos
provenientes de fontes vegetais sdo, em geral, insaturados (possuem duplas
ligacdes) e geralmente sédo liquidos em temperatura ambiente, e apresentam
aspecto de dleo. Isso ocorre porque, em geral, os acidos graxos insaturados tém
um ponto de fusdo mais baixo do que os acidos graxos saturados.

Embora nosso organismo seja capaz de sintetizar acidos graxos, ele ndo possui

aparato enzimatico para produzir acidos graxos poliinsaturados; no entanto,
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estes lipideos, principalmente o acido linoléico (6mega-6) e o acido a-linolénico
(6bmega-3), sdo acidos graxos que previnem deficiéncias e, por ndo poderem ser

sintetizados pelo organismo humano, séo considerados essenciais na dieta.

INFORMAGCAO SOBRE A PROXIMA AULA

Na préxima aula, vocé continuara aprendendo sobre as propriedades dos lipideos,

agora sobre aqueles que sdo nossa reserva energética. Até 13!
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Lipideos Il — vocé sabe o
que sao os triglicerideos?

Meta da aula

Apresentar o que sdo os triglicerideos
— mais precisamente chamados de
triacilgliceréis —; como se formam e
seu papel no organismo, discutindo, em
seguida, o conceito de obesidade.

Ao final desta aula, vocé devera ser capaz de:
identificar um triacilglicerol;
descrever a formacao dos triacilglicerois;

identificar funcdes dos triacilgliceréis
no organismo;

relacionar grau de insaturacdo de um
triacilglicerol e suas propriedades fisico-quimicas;

conceituar obesidade.

Pré-requisito

Para acompanhar bem esta aula, é importante
que vocé relembre a definicdo de acidos graxos.
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INTRODUCAO
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ENGORDAR OU NAO - TUDO UMA QUESTAO DE LIPIDEOS?

Nos primérdios da espécie humana, o homem se alimentava basicamente da
caca e do que conseguia plantar e colher. Comer carne era um luxo ao qual
ele tinha acesso se desse a sorte de vencer a briga com o animal selvagem
que estava cacando e levar, para suas cavernas, sua carne.

Eram tempos em que nao se podia prever quando haveria disponibilidade
de alimentos novamente e, por isso, sobreviviam aqueles cujo organismo era
capaz de resistir com o minimo possivel de demanda energética bem como
estocar o maximo possivel de nutrientes apds uma refeicao farta.

Como vocé vera na disciplina Bioguimica ll, ha diversas estratégias fisioldgicas
para manter o funcionamento do organismo quando este encontra-se em

jejum. Uma dessas estratégias envolve a sintese prévia de um determinado

tipo de lipideos, e é isso que vocé vera na aula de hoje.

TRIACILGLICEROIS - O QUE SAO E COMO SE FORMAM

Na aula passada, vocé aprendeu sobre os dcidos graxos, sua
composi¢do quimica e possiveis estruturas, de acordo com o niimero
de carbonos e de insaturagdes que apresentam. Mencionamos, também
naquela aula, que eles sio os componentes das fontes de gorduras a
que temos acesso no nosso cotidiano, como a manteiga, a margarina,
0 azeite etc.

O que ndo dissemos ainda é que a maioria dos acidos graxos
ndo pode ser encontrada livre na natureza. Eles sdo as unidades
de construcio de lipideos mais complexos, como os lipideos que
compdem as membranas celulares — fosfolipideos e esfingolipideos — e
os triacilglicerois. Nas aulas seguintes veremos os lipideos de membranas
e outros lipideos biologicamente importantes; por ora, vamos nos focar
nos triacilglicerdis.

Os triacilglicerdis sdo as gorduras propriamente ditas. Veja a

Figura 24.1, que mostra um exemplo de triacilglicerol:
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Figura 24.1: A estrutura de um triacilglicerol.

Se vocé olhar com atengdo, podera perceber que parte da molécula
de triacilglicerol é formada por moléculas que vocé ja conhece — os dcidos
graxos, sobre os quais vocé aprendeu na Aula 23.

Os triacilglicer6is, por definicdo, sio moléculas compostas por trés
acidos graxos, unidos por um determinado tipo de ligacio quimica, a
ligacdo éster, a uma molécula de GLICEROL (para saber mais sobre liga¢do

éster, veja o boxe a seguir). Veja como os triacilglicerdis se formam na
Figura 24.2:

O que é ligagao éster, mesmo?
Uma ligacéo éster é aquela que liga o oxigénio de um acido carboxilico
a um outro radical (R). Vamos a um exemplo:

H H
| 2°
H—Cc— Cc —c
| N
H H

GLICEROL

E uma molécula
formada por trés
carbonos ligados entre
si e unidas também a
hidroxilas (cada um
deles). Esse tipo de
molécula é chamada
tridlcool, pois a
presenca de hidroxilas
ligadas a dtomos de
carbono configuram

a fungdo organica
alcool.
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Esta molécula que vocé acaba de ver tem féormula molecular C;H.O,, (abreviando trés carbonos, seis
hidrogénios e dois oxigénios) e apresenta, na sua extremidade direita um grupamento COOH, que
caracteriza os acidos carboxilicos (que vocé ja conhece desde a Aula 8). Dependendo das condi¢des
do meio (por exemplo, do seu pH), o H ligado a hidroxila (OH) pode se dissociar, deixando o oxigénio
apto a fazer uma nova ligagdo quimica.

Se colocassemos, no lugar desse hidrogénio retirado, uma outra molécula formada apenas por
carbono e hidrogénio, por exemplo, teriamos:

Se no momento em que o oxigénio estiver livre para realizar
uma ligagao houver um composto, por exemplo o C,H,, também
disponivel eletronicamente para realizar uma ligacdo quimica...

H H H H & H H
| | A° | 2° | | 2° 4w
T TN T N T
H H od H H @ H H 0—c|—(|:—H
f f '
Retirando esse H... ... 0 oxigénio fica apto a realizar

outra ligacdo quimica

Na molécula formada a partir da ligagdo do oxigénio, do acido carboxilico ao C,H,, o oxigénio “atua”
como uma ponte entre os dois compostos. Esse tipo de ligagdo é uma ligacdo éster; pode acontecer
espontaneamente, mas, no caso da formacao dos triacilglicerois, € mediado por acdo de enzimas.

|
H—(IZ—OH
H—?—OH
H-C—OH
Um &cido graxo — o acido palmitico

Glicerol
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Diacilglicerol + ac. oléico = triacilglicerol + outra molécula de 4gua
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Saldo final das reagoes:

3 acidos graxos + 1 glicerol = 1 triacilglicerol + 3 H,O

Figura 24.2: Formacdo de um triacilglicerol. Para compor uma molécula de
triacilglicerol é preciso uma molécula de glicerol e trés acidos graxos (cujo radical,
ou seja, o acido graxo com COO- em vez de COOH na ponta, é chamado acil).
No quadro A, vocé vé o glicerol e um exemplo de acido graxo. No quadro B, vocé
pode observar a formagdo de um monoacilglicerol, a partir de uma ligagdo éster
entre o acido palmitico e uma das hidroxilas do glicerol. Na formacao deste tipo de
ligacdo entre esses dois compostos, acontece sempre a formag¢do de uma molécula
de agua. Para criar o diacilglicerol (quadro C), um acido estearico foi acrescentado
ao monoacilglicerol formado na reacdo do quadro B; também houve formacgao de
uma molécula de agua neste processo. Por fim, o triacilglicerol é constituido (quadro
D) pela inclusdo, no diacilglicerol, de um éacido oléico, também dando origem a
uma molécula de dgua. Como saldo final do processo, temos a formacdao de um

triacilglicerol e trés dguas, as custas de um glicerol e trés acidos graxos.



Os triacilglicerdis ndo sdo formados a partir de uma tnica reagdao
quimica. Como vocé pode observar na Figura 24.2, em uma primeira
etapa se forma uma ligagio éster entre um acido graxo e um glicerol,
com libera¢io de uma molécula de dgua. Veja essa reacio — chamada

reacdo de esterificagdo - com mais detalhes:

H

| H H
H— C —OH o

| AN | |

+ C— C —C—R
H— C —OH s | ‘
HO

| H H

H— C —OH .
Acido graxo
| H,0
H
Glicerol

Figura 24.3: Esquema da formac¢do de agua na reacao de esterifica¢do. A hidro-
xila de uma molécula se une a um hidrogénio que se dissocia da hidroxila da
outra molécula; os dois compostos ficam unidos por uma ligacao éster e se forma uma
molécula de agua.

A cada adi¢dao de um 4cido graxo ao glicerol, via ligagio éster,
acontece a formacdo de dgua. Um glicerol que tenha sofrido a adigio de
um Unico 4cido graxo — de um unico acil — é chamado de monoacilglicerol;
ja quando sofre a adi¢io de dois acidos graxos, diacilglicerol; por Gltimo,
no momento em que recebe o terceiro acido graxo, triacilglicerol.

Quando os triacilglicerdis — que, a partir de agora abreviaremos
por TAG - sdo formados, as moléculas que sio utilizadas na sua
composi¢io sao unidas e, neste processo, acontece a saida de moléculas
de dgua. Isso atribui aos dcidos graxos uma caracteristica quimica dos
triacilglicerdis que esta diretamente relacionada a fungdo que eles exercem

— a qual vocé descobrird j4, ja, depois de fazer a Atividade 1.
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ATIVIDADE

1. O que sera? 6 6

Durante a investigacdo de um envenenamento, um perito
encontrou, na cena do crime, uma substancia que talvez pudesse dar uma
pista de como o crime foi realizado. Ele coletou essa substéncia, com todo
cuidado, e a levou para ser analisada no laboratdrio. La chegando, ele pediu
a um técnico que identificasse tal substancia, utilizando um equipamento
bastante sofisticado, um espectrdometro de massa. Esse tipo de equipamento
é capaz de identificar todos os atomos de uma substéancia e, dependendendo
do seu grau de complexidade, a partir de algumas anélises subseqtientes,
é possivel inferir sua estrutura também.

Veja a seguir a estrutura que foi proposta pelo técnico para o composto
encontrado na cena do crime:
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Ao olhar para este composto, o perito soube que ndo havia a menor chance
de esse ter sido o veneno do homicidio.

a. Por que o perito pdde ter tanta certeza? Que composto € esse identificado
pelo técnico?
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b. Quais sdo os dois tipos de moléculas que formam esse composto?

c. Como essas moléculas se unem? Que tipo de ligacdo acontece e entre
que partes das moléculas envolvidas?

d. Essa molécula se forma em etapas. Quais sao os compostos intermediarios
formados?

RESPOSTA COMENTADA
Até hoje, ninguém morreu envenenado por comer uma por¢do de
batata frita, por exemplo, ndo é verdade? Assim, o perito teve certeza
de que o composto identificado pelo técnico ndo poderia ser o
veneno por se tratar simplesmente de um dleo vegetal, como o dleo
de soja que utilizamos para fritar alimentos. Ele teve certeza disso
porque a estrutura apresentada a ele era a de um triacilglicerol.
Os triacilglicerdis sdo formados por um dlcool, o glicerol, ao qual se
ligam trés dcidos graxos. A ligagdo que une estes compostos € do
tipo éster, e se dd entre as hidroxilas do glicerol e a carboxila dos
dcidos graxos. Um dcido graxo se liga a um glicerol pela ligacdo
éster, formando um monoacilglicerol; em seguida, outro dcido graxo
se liga ao monoacilglicerol recém-formado, dando origem a um
diacilglicerol. Por fim, um terceiro dcido graxo se liga ao diacilglicerol
que acabou de ser formado, constituindo o triacilglicerol.

TRIACILGLICEROIS — NOSSA RESERVA ENERGETICA

Como vocé acabou de ver na secdo anterior, para que um TAG se
forme, é necessario que um glicerol realize ligagdes quimicas com trés
acidos graxos.

A fung¢io dos TAGs no nosso organismo tem relacdo direta com
duas caracteristicas quimicas que essas moléculas apresentam:

* ligacoes quimicas que podem ser convertidas em energia (a partir

de uma série de reagoes).
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¢ hidrofobicidade dos 4cidos graxos que, em ambientes aquosos
como o citoplasma de uma célula, tendem a se compactar.

Por causa destas duas caracteristicas, os TAGs sio uma boa reserva
energética. Ao estoca-los, temos uma reserva maior de energia ocupando
um espago menor dentro das células. Essa € a fun¢io dos triacilgliceréis:
serem nossa reserva energética, que pode ser mobilizada, quebrada e
sua energia utilizada para diversas fun¢des do organismo quando, por
qualquer motivo, ndo nos alimentarmos.

As células usam as gorduras para estoque ou armazenamento de
energia porque, por grama, suas cadeias tém mais energia em potencial
do que outras moléculas bioldgicas, como os agticares, por exemplo. Para
vocé ter uma idéia, por grama, gorduras estocam aproximadamente seis
vezes mais energia que o glicogénio — nossa reserva de agucares. Uma das
razdes é que ao glicogénio liga-se uma quantidade de agua equivalente
a duas vezes seu proprio peso, e somente 1/3 de cada molécula pode ser

aproveitado para gerar energia.

Durante sua oxidagdo (quebra), as gorduras liberam muito mais energia que
os carboidratos ou as proteinas. Por isso elas foram selecionadas pela natureza
para serem nossas reservas energéticas.

A questdo do espaco para armazenar uma reserva energética é
importante, uma vez que esta reserva precisa caber no nosso corpo. Para
a estocagem das gorduras possuimos células especializadas: os adipdcitos.

Veja uma micrografia dessas células na Figura 24.3:



Figura 24.4: Micrografia de adipdcitos obtida por
microscopia de varredura. As esferas que vocé pode
visualizar na imagem sao as células que estocam
gordura (na forma de TAG) no nosso organismo.

Um conjunto de adipdcitos forma o tecido adiposo nos mamiferos
(para saber sobre esse tipo de tecido em outros organismos, veja o boxe
a seguir). Esse tecido ajuda a manter 6rgaos e nervos em suas posigoes
corretas e protegé-los contra choques e lesdes traumaticas. Por exemplo,
logo abaixo da pele, na camada subcutanea, o tecido adiposo estd
presente e tem a func¢do de isolar o organismo, preservando o calor e

mantendo a temperatura do corpo.
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Cada um com seu cada qual

(

Fonte:http:/Avww.sxc.hu/ Fonte: http://www.sxc.hu/photo/  Fonte: http://www.sxc.
photo/849584 843190 hu/photo/826072

Foto: Felipe Lopez
Foto: Nathan Bauer
Foto: Leszek Nowak

Enquanto nos mamiferos os adipdcitos (células do tecido adiposo) sao
as células especializadas no armazenamento de gorduras, nos insetos as
células do corpo gorduroso tém a mesma fungao. Nas células vegetais,
as gorduras sdo armazenadas nos cloroplastos sob forma de goticulas
de lipideos.

No caso de mamiferos que vivem em ambientes frios, como
é 0 caso do urso polar, essa fungao das gorduras de preservacdo da
temperatura é particularmente importante. Para saber mais sobre esse

assunto, nio deixe de ver o boxe a seguir.

Hibernacao ou por que os ursos dormem durante o inverno?

Pelo decorrer desta aula, vocé ja deve ter percebido que nem todo estoque
de energia na forma de gorduras é prejudicial. Alguns organismos sdo
capazes de estocar grandes quantidades de energia na forma de lipideos,
para posterior utilizacdo, durante um periodo de inatividade chamado
de hibernacéo.

A hibernacdo é uma estratégia de sobrevivéncia de algumas espécies no
caso de escassez de alimento ou de dificuldade para encontra-lo, por
exemplo, durante o inverno. Alguns mamiferos, como os ursos e texugos,
estocam grandes quantidades de triacilgliceréis que eles usardo para
obter energia durante a hibernacio. E a forma mais eficiente de garantir
o inverno. Afinal, em algumas espécies de ursos, 4000 calorias podem
ser obtidas por dia a partir da quebra dos lipideos estocados. Camelos
também podem estocar grandes quantidades de triacilgliceréis, em suas
corcovas, e utilizarem para obtencdo de energia e producdo de agua.
Na hibernacéo profunda a temperatura do corpo do animal pode cair
a aproximadamente 5°C. A taxa respiratéria cai de 200 por minuto
a 4 ou 5 por minuto e o batimento cardiaco de 150 para 5. Esse é o
caso de algumas espécies de esquilos, sapos, cobras e tartarugas. No
caso dos mamiferos o estado de prolongada dorméncia no inverno
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é acompanhado apenas de pequena ou nenhuma queda da temperatura corporal. Esse estado
é chamado de “torpor”. Por esse motivo eles ndo sdo considerados hibernadores profundos ou
verdadeiros.

Foto: Danny de Bruyne

Foto: Shan Dwyer

Fonte: http://www.sxc.hu/photo/ Esquilo: http://www.sxc.hu/
762628 photo/765853

A diferenca metabodlica que permite a hibernacdo em mamiferos de grande porte, como os ursos,
tem sido objeto de intensa investigacao cientifica, por exemplo para elucidar os mecanismos que
fazem com que ursos em hibernagdo apresentem um nivel de colesterol sérico perigosamente alto,
que chega a aproximadamente duas vezes o nivel de colesterol encontrado em ursos fora do periodo
de hibernacdo. Embora os niveis de colesterol sejam tdo elevados ndo ha sinais de lesdo arterial
ou formacao de depdsitos de colesterol nas paredes das artérias, como acontece com humanos nas
mesmas condigdes.

Mas nio é s6 essa a fungio dos TAGs. As gorduras auxiliam no
transporte e absor¢ao das vitaminas lipossoltveis, como as vitaminas A,
D, E e K. Elas também adicionam sabor a dieta e produzem uma sensacdo
de saciedade ap6s a refeicdo. Isso acontece porque as gorduras diminuem
a produgio de secre¢hes gdstricas e tornam mais lento o esvaziamento
do estdbmago.

Cada TAG possui propriedades particulares, que sdo definidas em
funcdo dos 4cidos graxos que o compdem. Essas propriedades, como
vocé viu na aula passada, tém grande relagio com o grau de insaturacdo
das cadeias dos acidos graxos. E sobre isso que vocé aprenderd mais

adiante, ainda nesta aula, logo depois da Atividade 2.
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ATIVIDADE

2. Para que servem? 6
Veja o quadrinho a seguir:

& A
’ Que nada, Manuel, vocé tem
reserva de sobra ai nessa

Preciso comer rdpido se barriga...
ndo meu corpo vai parar de
funcionar por falta de energia.

—
-

a. Molecularmente, o que constitui a barriga do Manuel?

b. Em que células este composto esta estocado?

c. Qual é a principal funcdo de manter esse composto estocado?

d. Por que é mais vantajoso estoca-lo, em vez de estocar acticar?

RESPOSTA COMENTADA
A barriga do Manuel nada mais é do que um grande acumulo, nos
seus adipdcitos, de triacilglicerol. Este tipo de lipideo é sintetizado
em nosso organismo como uma forma de guardar o excedente
de energia que ingerimos a partir da alimenta¢do para que, caso
figuemos por um periodo de tempo prolongado em jejum, possamos
usd-lo para gerar energia para manter o organismo funcionando
perfeitamente.
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A principal vantagem de estocarmos triacilglicerol € o fato de que
esta molécula é capaz de armazenar uma grande quantidade de
energia em um espaco bastante pequeno em relagdo ao que os
agtcares ocupam, por exemplo. Isso porque os triacilglicerdis podem
ser armazenados sem nenhuma molécula de dgua associada a eles,
o contrdrio do que acontece com um polimero de agticar como o
glicogénio, cuja massa estocada tem cerca de 60% de dgua.

INSATURAGCOES E AS PROPRIEDADES DOS TAGS

Os triacilgliceréis se diferenciam em funcdo dos 4cidos graxos
que os compdem. Eles podem ser formados por uma ampla variedade
de dcidos graxos, maiores ou menores, saturados ou insaturados, o que

confere ao triacilglicerol propriedades especificas. Veja a Figura 24.5
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Figura 24.5: Estrutura de um triacilglicerol formado pelos acidos graxos palmitico,
estearico e oléico.

O triacilglicerol apresentado na Figura 24.5 é formado por uma
molécula de acido palmitico, uma de 4cido estedrico e outra de 4cido
oléico. Neste caso, o triacilglicerol possui na sua estrutura dois dcidos

graxos saturados (dcido palmitico e 4cido estedrico) e um 4cido graxo
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insaturado (o 4cido oléico). A presenga do 4cido graxo insaturado faz
diferenca nas propriedades do TAG.

Vocé lembra que, na aula passada, mencionamos que o grau de
saturag¢ao dos 4cidos graxos influencia no seu ponto de fusio? Pois
bem, veja agora como as propriedades dos dcidos graxos que formam
os triacilglicerdis determinam as propriedades das gorduras.

Nas Atividades 3 e 4 da Aula 26, mencionamos que os 4cidos
graxos que compdem a manteiga sdo gorduras saturadas, e suas caudas
tendem a ficar alinhadas, fazendo com que as moléculas formem
substancias s6lidas a temperatura ambiente. Jd nas gorduras insaturadas,
como as que encontramos no 6leo de soja, as caudas de acidos graxos
contém duplas ligacdes e, portanto, um arranjo tridimensional no linear,
ou curvo. Suas moléculas ndo se alinham facilmente, o que os mantém

como um 6leo liquido. Veja a Figura 24.6:

Oleo vegetal Manteiga

Figura 24.6: Representa¢do esquematica das moléculas de triacilglicerdis que
formam o 6leo e a manteiga. No caso do éleo vegetal, ha presenca de acidos graxos
insaturados; o arranjo tridimensional desta molécula faz com que os triacilglicerdis
que a compdem figuem mais afastados, o que proporciona o aspecto liquido dos 6leos
vegetais. Ja no caso da manteiga, os acidos graxos que compdem os triacilglicerdis
sdo todos saturados, o que permite que esses TAGs se organizem espacialmente em
uma configuracdo mais compacta, dando origem ao aspecto sélido da manteiga.
Se vocé contar, vera que, neste esquema, a mesma area foi ocupada por sete
moléculas no caso do 6leo vegetal e por nove moléculas no caso da manteiga.



Reparou que o tempo todo dissemos “caudas dos acidos
graxos”? Pois é! Na verdade, tanto na manteiga quanto no 6leo vegetal
encontramos triacilglicerdis, e ndo acidos graxos livres. Por isso estamos
retomando esse assunto nesta aula.

Agora, vocé ja sabe a real composi¢io da manteiga e do dleo
vegetal: TAG compostos por dcidos graxos somente saturados e saturados
e insaturados, respectivamente. Mas... e a margarina?

E possivel que, embora tenhamos comentado na aula anterior,
vocé ainda tenha curiosidades sobre a constitui¢io da margarina.
O que dissemos anteriormente — na resposta comentada da Atividade 3
— € que ela é formada por uma mistura entre acidos graxos saturados e
insaturados. Com os conhecimentos desta aula, podemos complementar esta
frase, dizendo que a margarina é uma mistura de triacilglicer6is formado
por 4acidos graxos que possuem e que nao possuem insaturacoes (para saber
como as industrias alimenticias procedem pra produzir a margarina, ndo

deixe de ler o boxe a seguir.
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Vocé imagina como a margarina é feita?

Para fazer a margarina, o 6leo vegetal liquido é convertido a sélido, introduzindo hidrogénios
na molécula de acido graxo insaturado. A adicdo de hidrogénios nas duplas ligacdes chama-se
hidrogenacdo. Tal procedimento transforma os acidos graxos insaturados em acidos graxos saturados,
utilizando gas hidrogénio como fonte de H e um catalisador, em geral niquel. Veja um esquema das
moléculas antes e depois da hidrogenacéo:

&
i 5 p L
Hidrogenacao na Oleo vegetal 500,
presenca de um BN
catalisador s

f[’ H-H-H-H=H-H=H=H
Hc-o-c-c-c-c—c-c-c-c-c»oﬁ,y
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*‘r\ (=
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No triacilglicerol que representa o 6leo vegetal, ha duas insatura¢ées. Apds o processo de

hidrogenacdo, apenas uma (a que esta destacada) permaneceu. E assim que se transforma 6leo
em margarina.
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Aproximadamente 62% dos acidos graxos da manteiga sdo
saturados, em comparagio com apenas 20% na margarina. Durante
a fabricagdo da margarina e de algumas outras manteigas vegetais, os
Oleos poliinsaturados de milho, soja ou girassol, ao serem parcialmente
hidrogenados, reorganizam sua estrutura quimica. Essa reorganizac¢io
origina um lipideo que ndo é encontrado na natureza e que é mais
endurecido (saturado), porém ndo tdo duro quanto a manteiga.

Existe ainda hoje uma grande controvérsia a respeito das vantagens
e desvantagens do uso da margarina no lugar da manteiga e vice-versa.
Tal controvérsia tem como foco os possiveis efeitos prejudiciais a
saude dos 4cidos graxos insaturados trans. Uma dieta rica nesses
acidos graxos, parcialmente hidrogenados, eleva a concentracio de
LDL aproximadamente na mesma propor¢do que uma dieta rica em
gordura saturada. Mas, ao contrario das gorduras saturadas, as gorduras
parcialmente hidrogenadas parecem reduzir também a concentracdo de
HDL. Nos EUA, ha dados indicando que os 4cidos graxos trans da dieta
causam 30.000 mortes a cada ano por doengas cardiacas. Mas nio se
preocupe com este assunto agora, pois, em aulas posteriores, falaremos
sobre as lipoproteinas, o seu papel no transporte de lipideos e sua relacio

com as doengas cardiovasculares.

Que acido graxo é melhor para nossa saude?

E possivel que vocé ja tenha visto, em rétulos de determinados alimentos,
a seguinte inscricdo: Livre de gorduras trans. Vocé sabe, porém, o que
isso significa?

Como vocé ja aprendeu na Aula 14 e relembrou na Aula 23, moléculas
trans sdo aquelas que apresentam grupamentos voltados para lados
opostos do plano da molécula. No caso dos acidos graxos insaturados, o
plano de referéncia é a dupla ligagdo. Assim, quando um dos atomos de
hidrogénio da cadeia de carbono de um acido graxo insaturado se desloca
de sua posicdo de ocorréncia natural (posicao cis) para o lado oposto do
plano de referéncia da dupla ligacdo, o 4cido graxo reestruturado recebe
a designagao de acido graxo insaturado trans.

Esse 4cido graxo nao é natural no nosso organismo, que produz gorduras cis
em geral. Como vocé acabou de ler nesta secdo da aula, esses acidos graxos
“diferentes” causam, no organismo, altera¢des fisiolégicas que envolvem
os niveis das proteinas que carregam colesterol pela corrente sanguinea.
Como o colesterol alto é um fator de risco para doencas cardiacas e a
ingestao de gorduras trans aumenta esses niveis séricos de colesterol, esse
tipo de triglicerideo ndo é recomendavel a alimentagéo.

LDL HDL

A LDL é a lipoproteina
de baixa densidade,
também chamada
“colesterol mau”; ja

a HDL, lipoproteina
de alta densidade, é

o famoso “colesterol
bom”. Por ora, nio

Se preocupe muito

com estes termos pois
dedicaremos uma aula
a discussao de como
essas proteinas afetam
nossa saude, a Aula 31.
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ATIVIDADE

3. Textura macia, composto artificial... d
Jodo acordou cedo para ir trabalhar, como fazia todos os dias. Ao
sentar-se a mesa para tomar seu café da manha, percebeu que néo tinha
se lembrado de tirar a manteiga da geladeira no dia anterior, a noite, para
que ela estivesse cremosa pela manha. A manteiga estava tao dura que
ele nem conseguia passa-la no péo. Jodo, impaciente, resolveu abrir a
geladeira e pegar a margarina, porque essa estaria macia e ele conseguiria
espalha-la com facilidade sobre sua fatia de pao.

Pergunta: por que a manteiga é mais dura que a margarina se ambas
estavam & mesma temperatura (na geladeira)?

RESPOSTA COMENTADA
Tanto @ manteiga quanto @ margarina sGo compostas por
triacilglicerdis. As diferencas entre elas comecam em suas origens:
manteiga é um composto de origem animal e a margaring, por sua
vez, é sintetizada artificialmente a partir de dleos vegetais.
A composi¢do da manteiga é de triacilglicerdis formados por dcidos
graxos saturados, em sua maioria, que Se apresentam em arranjos
lineares e que podem, na sua organizagdo espacial, ocupar menos
espaco. Por [sso a manteiga possui uma estrutura mais compacta
que a da margarina. Além disso, se vocé se lembra do que aprendeu
na aula passada, dcidos graxos saturados possuem um ponto de
fusdo mais alto, o que faz com que, em temperatura pouco frias, o
triacilglicerol formado por dcidos graxos desse tipo endurega.
Ja a margarina é feita a partir da saturacdo de alguns dcidos graxos
que compbem os triacilglicerdis dos dleos vegetais (que sdo ricos em
dcidos graxos insaturados). A margarina é um composto parcialmente
saturado, o que faz com que ela tenha uma textura intermedidria entre a
manteiga — totalmente sdlida - e o dleo vegetal — totalmente liquido.
Amarrando todas essas informagdes, esperdvamos que vocé tivesse
respondido algo assim: manteiga e margarina apresentam texturas
diferentes & mesma temperatura por causa dos dcidos graxos que
compéem seus triacilglicerdis. No caso da manteiga, esses dcidos
graxos sGo em sua maioria saturados, fazendo com que ela se
organize em uma estrutura mais sélida do que a da margarina, que
é composta por dcidos graxos saturados e insaturados.



GORDINHO OU PERIGOSAMENTE ACIMA DO PESO?

2000 a.C. 2000 d.C.

Quando falamos de lipideos, pensamos quase instantaneamente
em engordar, em excesso de peso. Mas vocé sabe como e por que
engordamos?

Como engordamos e emagrecemos ndo tem relagdo apenas com
os lipideos que ingerimos na dieta. Nossa alimentagio, composta por
diversos tipos de nutrientes, tais como proteinas, agucares e gorduras,
fornecem ao organismo uma determinada quantidade de energia (medida
pelas famosas calorias). O peso corporal é o resultado de um balanco
entre a quantidade de energia que vocé ingere e a quantidade de energia
que seu Organismo requer, ou seja, o qué e 0 quanto vocé come versus
0 qué e 0 quanto vocé gasta.

Todo o excesso de energia deve, necessariamente, ser modificado
e transformado em energia quimica potencial, para sua armazenagem.
Como a principal forma de estoque de energia no nosso corpo é a gordura
(na forma de TAG), o excesso de energia disponivel causa um aumento do
tecido adiposo e, conseqiientemente, um aumento da massa corporal.

Essa conversdo do excesso de energia em triacilglicerol para
estocagem tem rela¢do direta com a nossa historia. Como ja comentamos
no inicio da aula, nos primérdios da humanidade, comer era um evento
raro, que demandava esforgo e risco, por exemplo, pela caga de animais
selvagens. Assim, mantinham-se vivos os organismos que conseguissem, com

menor quantidade de refei¢des, sobreviver. Essa sobrevivéncia se tornava
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possivel pelo desenvolvimento de mecanismos capazes de acumular energia
no organismo, por exemplo, pela sintese de TAG. Assim, ao fazer uma
refeicdo, todo o excesso de energia ndo era desperdigado, mas armazenado
para quando a obtenc¢io de alimento fosse mais dificil.

Nos tempos modernos, comer virou um evento comum, € a
qualidade dos alimentos que se come, completamente diferente daquela
dos primoérdios da humanidade. O homem atual ingere, em média, trés
refeices ao dia, por vezes com um numero de calorias (energia) muito
superior ao necessario para suas atividades didrias. E assim que ele engorda
e pode chegar a um estagio perigoso do aumento de peso — a obesidade.

Obesidade ou sobrepeso é um estado no qual o peso excede um
determinado padriao que pode ser baseado na relagao entre o peso e
a altura do individuo (indice de massa corpérea, IMC, ou BMI, do
inglés Body Mass Index). O conceito esta, entdo, relacionado ao que
se considera peso corporeo ideal ou IBW (do inglés Ideal Body Weight

— para saber como calcular seu peso ideal, veja o boxe a seguir.

Calculando seu peso ideal

Para calcular o seu BMI (indice de massa corpérea), divida seu peso (em
quilogramas) pelo quadrado da sua altura (em metros). Por exemplo,
para um individuo que pese 75 quilogramas e tenha uma altura de
1,68m, teremos:

BMI =70 =+ (1,68)?= 70 + 2,82 = 24,82 Kg/m?

Para sabermos se este valor corresponde a um individuo obeso ou que
esta com seu peso normal, precisamos de valores de referéncia, que sdao
os valores de peso ideal. Veja o quadro a seguir:

Classificacao Homens Mulheres

IBW(%) | BMI(kg/m?) | IBW(%) | BMI(kg/m?)
Superobeso 225 >50 245 >50
Obeso mérbido 200 45 220 45
Obesidade significativa 160 35 170 35
Obeso 135 30 145 30
Sobrepeso 110 25 120 25
IBW 100 20-25 100 20-25

Fonte: FORSE et al. Nutr. Today. 24(5): #10 (1989).

Compare agora o valor que obtivemos para um determinado individuo
— no exemplo anterior - com os valores de BMI mostrado na tabela.
O indice de massa corpérea calculado se aproxima do indice corpéreo
ideal, tanto para homens quanto para mulheres. Se vocé observar a
coluna IBW (%) na tabela, verd que, neste caso, a pessoa esta dentro



dos 100% do peso ideal. Para BMI maiores que 25, o indice corpéreo
ideal é acrescido de uma porcentagem. Assim, no caso de sobrepeso, o
individuo pode se apresentar pelo menos 10% acima do seu peso ideal;
em casos de obesidade mérbida e superobesidade, até de 100% acima
do seu peso ideal. Em que faixa vocé se encontra?

O excedente de peso que caracteriza a obesidade é resultante do
aumento do tamanho e do nimero das células que estocam lipideos
no corpo, os adipdcitos. Normalmente uma pessoa tem entre 30 a 35
bilhdes dessas células. Quando ganha peso, os adipdcitos de uma pessoa
aumentam primeiro em tamanho e depois em nimero; ja quando uma
pessoa perde peso, essas células diminuem de tamanho, mas o nimero
geralmente permanece o mesmo. Isso explica porque € tio dificil reverter
um quadro de obesidade. Somente quando se passa um tempo sem utilizar
este excesso de adipdcitos é que essas células morrem; no entanto, este
processo ocorre lentamente.

A obesidade tem multiplas causas. O seu desenvolvimento é
resultado de uma complexa interagio entre fatores genéticos, psicolégicos,
socioeconomicos e culturais. Entre os americanos, por exemplo, aqueles
com um nivel de educacdo mais baixo e mais pobres sdo, em média, mais
obesos. Isso ndo é necessariamente verdade para outros povos.

Fatores ambientais e genéticos afetam a forma como os lipideos sdo
processados no organismo, e existem diferengas individuais que tornam
um individuo mais ou menos suscetivel a obesidade. Como exemplos,
ha diferencas entre os povos orientais e ocidentais em relacdo as suas
alimentag¢des; o povo ocidental consome alimentos mais caléricos do que
0s povos orientais, em geral. Ja do ponto de vista genético, ha pessoas
com metabolismo mais lento, que precisam de menos energia para suas
atividades didrias e que, por isso, costumam apresentar sobrepeso com
maior freqiiéncia do que individuos que tenham o metabolismo normal
ou acelerado.

O maior problema de ter um distirbio como a obesidade sdo os
riscos de se desenvolver outras doencas. Com base em dados obtidos,
principalmente a partir da populacdo americana e das populag¢des
urbanas de diversos paises, tem sido sugerido que o risco de algumas

doengas aumenta progressiva e proporcionalmente com o ganho de peso.
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Homens com o peso 20% acima do peso ideal tém:

20% mais chances de morrer de doengas cardiacas;

10% mais chances de sofrer derrame cerebral;

o dobro de chances de morrer de diabetes;

40% mais chances de sofrer de doengas da vesicula biliar.
Nagqueles que apresentam peso 40% acima do normal observa-se

um aumento de 55% de mortalidade, das quais:
® 75% relacionada a doengas cardiovasculares;
® 75% a derrame cerebral;
* 400% a um aumento de mortalidade por diabetes.

Na obesidade mérbida (um aumento de peso acima de 60%) a
mortalidade duplica para cada uma das causas citadas acima.

A obesidade pode acarretar ainda, entre outras doencas:
¢ anormalidades enddcrinas;
® cancer, principalmente de utero, ovarios e pulmaes;
¢ artrite — inflamacao de articulacdes;

¢ hipertensdo — aumento da pressao arterial.

CONCLUSAO

Estocar energia na forma de triacilglicerol é importante para que
possamos nos beneficiar dessa reserva energética para manter o bom
funcionamento do corpo. No entanto, excesso de lipideos armazenados
acarretam em excesso de peso e, dependendo do grau, em um distirbio
como a obesidade, que pode ter conseqiiéncias graves para o organismo,
como o aumento da probabilidade de se desenvolver doencas cardiacas
e de diversas naturezas, as quais podem, em casos mais extremos levar

a morte.



ATIVIDADE FINAL

Cuidado com o que e quanto vocé come...

O homem da foto ao lado anda preocupado
com o excesso de peso que apresenta.
No entanto, ele ndo entende por que motivo
continua engordando e gostaria da sua ajuda
para entender o que fazer para reverter sua
situacdo. Veja, a seguir, um dia comum em

sua vida, do ponto de vista alimentar:
Café da manha

Meio pacote de biscoito de chocolate -
450 Kcal

1 lata de refrigerante — 150 Kcal
Almoco

Lasanha quatro queijos congelada -
900 Kcal

Foto: Tom Low

1 lata de refrigerante — 150 Kcal

Fonte: www.sxh.hu/photo/288013

Lanche

Tablete de chocolate — 200 Kcal

1 lata de refrigerante — 150 Kcal

Jantar

Sanduiche (com dois hamburgueres) — 500 Kcal
Porcdo média de batatas fritas — 288 Kcal

1 copo de 500mL de refrigerante — 200 Kcal

Sorvete com calda - 300 Kcal
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Embora variem de pessoa para pessoa, um valor de referéncia médio para ingestao
de calorias é de 2000 Kcal por dia. Levando isso em considera¢do, bem como a

dieta corriqueira desse individuo, responda:

a. Por que o homem engorda?

b. Este homem esta obeso. Ele terd a mesma facilidade para emagrecer e se
manter magro do que um homem que esta apenas 5 kg acima do seu peso ideal?

Por que?

c. Cite trés riscos a saude deste homem por conta do excesso de peso:

RESPOSTA COMENTADA
Uma pessoa sempre engorda quando come mais do que gasta.
No caso do nosso amigo da foto, ele ingere, em média, mais de 3000
Kcal por dia, ou seja, mais de 1000 Kcal acima do valor de referéncia.
Para emagrecer, ele precisa diminuir bastante a sua ingestdo de
calorias/dia e, de preferéncia, aumentar também seu gasto caldrico,
por exemplo, fazendo exercicios fisicos. Isso para ndo falar na melhora
da qualidade nutricional do que ele ingere... Ele é um bom candidato
a desenvolver avitaminoses.
Uma das maiores dificuldades derivadas de se chegar G obesidade
é a enorme dificuldade que hd em sair dela. Isso porque, durante o
processo de engorda, os adipdcitos do individuo aumentam tanto de
tamanho quanto de nimero. Isso faz com que, mesmo ao emagrecer,
essa pessoa continue tendo uma pré-disposicdo alta para a estocagem
de gorduras em seu corpo. Por isso, alguém que chega ao quadro de
obesidade sempre apresenta maior dificuldade em se manter no peso
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ideal do que alguém que teve apenas um pequeno sobrepeso.
Além disso, um individuo obeso tem maior propensdo a desenvolver

uma série de doencas cardiacas e de diversas outras natureza. Vocé

poderia ter escolhido qualquer trés itens da ultima secdo desta aula.

Selecionamos alguns exemplos para discutir um pouco mais:

« ahipertensdo, provavelmente causada por um excesso de lipideos nos
vasos sanguineos, obstruindo a passagem de sangue e aumentando
a pressdo;

« artrite, derivada da dificuldade de as articulagées sustentarem grande
peso do corpo do individuo, e

< uma maior propensdo & diabetes, por causa da alta ingesta de
agucares. Esses agtcares, depois do processo de digestdo, vdo para o
sangue para serem captados pelas células. No entanto, a quantidade
sempre alta de actcar acaba afetando a sinalizacdo para captacéo
dessa molécula, e o individuo passa a ser diabético. Sobre essa
doenca vocé aprenderd com mais detalhes em Bioquimica .

RESUMO

Triacilglicerois ou triglicerideos sdo lipideos formados por trés acidos graxos
unidos por ligagoes éster a uma molécula de glicerol. Triacilgliceréis se diferenciam
uns dos outros pela combina¢do dos diferentes acidos graxos e sdo comumente
conhecidos como gorduras e 6leos. As propriedades dos acidos graxos determinam
as propriedades dos triacilgliceréis que formam. Assim, nos triacilglicerdis formados
por acidos graxos saturados, as caudas dos acidos graxos tendem a ficar alinhadas
e as moléculas formam substancias sélidas a temperatura ambiente. Triacilgliceréis
saturados sdo encontrados principalmente em gorduras de origem animal.
Ao contrario, triacilgliceréis insaturados formam substancias liquidas a temperatura
ambiente como os 6leos de origem vegetal.

Triacilglicerdis sdo sintetizados em sistemas biolégicos como forma de armazenar
energia. Isso porque, durante sua oxidacao, essas gorduras liberam mais energia
(37kJ/g) que os carboidratos ou as proteinas (17kJ/g). Outras fun¢des dos TAGs,
ainda, sdo a protecdo contra choques e lesdes mecanicas; o isolamento térmico,
preservando o calor e mantendo a temperatura do corpo; o transporte e absorcao

de vitaminas lipossoluveis, como as vitaminas A, D, E e K.
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Os triacilglicerois sintetizados no organismo sdo armazenados em células do tecido
adiposo que, conforme a quantidade de lipideos no corpo, podem aumentar em
numero e tamanho. Em casos em que ha uma quantidade de gordura armazenada em
excesso, dizemos que o individuo apresenta um disturbio conhecido como obesidade,
o qual tem como maior conseqiiéncia o aumento do risco do desenvolvimento de

uma série de doencas que podem, em alguns casos, acarretar em morte.
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Lipideos Ill — os lipideos que
compdem as membranas

Meta da aula

Apresentar o atual modelo de membranas
bioldgicas e as principais experiéncias
cientificas que o sustentam.

Ao final desta aula, vocé devera ser capaz de:

descrever a importancia de ter lipideos
d anfipaticos na constituicdo de membranas
bioldgicas;

A caracterizar os trés principais grupos de lipideos
@ de membranas: os glicerofosfolipideos, os
esfingolipideos e os esteroides.
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INTRODUCAO

FosroRriLACAO
OXIDATIVA

Processo em que,

na mitocondria,
acontece a geragao
de energia (na forma
de ATP), a custa de
moléculas que sdo
oxidadas e outras
que sdo reduzidas,
como o oxigénio que
respiramos. Vocé
aprenderd sobre

isso na disciplina
Bioquimica II.
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Vocé provavelmente ja ouviu falar de membranas bioldgicas, presentes tanto
em células eucaridticas quanto em procariéticas.

Nos diferentes organismos, diferentes membranas apresentam as mesmas
classes de componentes quimicos, uma organizacdo estrutural similar e
muitas propriedades em comum. A membrana plasmatica, por exemplo, é
responsavel pela manutencdo da célula em um ambiente diferenciado do
meio externo, permitindo que a entrada e a saida de substancias nessa célula
sejam reguladas por ela.

Em células eucariéticas, as membranas também estao presentes nas organelas,
definindo seus limites e envolvendo seu contetdo. Além de simples barreiras,
elas participam ativamente de muitas atividades bioldgicas essenciais como
fotossintese, FOSFORILACAO OXIDATIVA, transmissdo do impulso nervoso,
comunicacdo entre células etc.

Embora as membranas das células tenham um papel biolégico da maior
importancia para os organismos — desde bactérias até seres complexos como
o homem —, ndo daremos énfase a esse papel aqui. O que vocé aprendera
nesta aula sao os aspectos bioquimicos dessas membranas, que servirdo de
base para vocé conhecer com maior profundidade a funcao destas estruturas
na disciplina Biologia Celular I.

Por que esse assunto agora? Porque as membranas biolégicas sdo compostas
por lipideos. Mas que lipideos sdo esses? Que caracteristicas tém? Qual a
importancia deles e de suas caracteristicas na estrutura e nas propriedades

de uma membrana celular? E isso que vocé aprenderé nesta aula.

MEMBRANAS BIOLOGICAS E SUA COMPOSICAO

Existem, na composi¢io das membranas bioldgicas, trés tipos
principais de lipideos, os quais possuem particularidades nas suas estruturas.
Sdo eles os glicofosfolipideos, os esfingolipideos e os esterdides.

Membranas sdo estruturas bioldgicas tnicas, compostas de um
arranjo ordenado de lipideos e proteinas (para saber mais sobre o papel das
proteinas nas membranas, nio deixe de ler o boxe Nem s6 de lipideos sdo
feitas as membranas). Sua fungdo mais importante é a compartimentalizagdo

dos processos biologicos.



Nem sé de lipideos sao feitas umas membranas...

Lipideos e proteinas sdo os dois principais componentes das membranas bioldgicas, e suas quantidades
relativas nas diferentes membranas celulares varia bastante. Observe o grafico a seguir. Ele mostra
a porcentagem relativa de lipideos e proteinas em diferentes membranas biolégicas.

Membranas % Componentes

Mielina [ T
Eritrocito humano [ [ ]
Membrana plasméatica [ [ 1]
Golgi [ | 1 [ 1 lipideo

Reticulo endoplasmético rugoso [ | 1 [ ] proteina
Membrana nuclear [ 1]
Membrana externa mitocondrial [ [ 1]
Membrana interna mitocondrial [T/ ]

A proporcao de lipideos e proteinas nas membranas reflete a funcdo que aquela membrana exerce.
Assim, na bainha de mielina que envolve os neurénios, funcionando como um isolante elétrico,
ha maior importancia para os lipideos, uma vez que sido eles que promovem o isolamento. Ja na
membrana interna da mitocéndria, onde acontecem diversas rea¢des enzimaticas — por exemplo, a
fosforilacdo oxidativa —, uma maior quantidade de proteinas é fundamental.

A estrutura de uma membrana bioldgica é mantida por interagoes
entre a agua e dois dos componentes lipidicos das membranas, os
fosfolipideos e os esfingolipideos. Estas moléculas apresentam uma cauda
apolar formada geralmente por dois dcidos graxos e um grupo polar na
sua estrutura. Este grupo polar é chamado cabeca, em contraposi¢do a

cauda (Figura 25.1).

Caudas de hidrocarbonetos
(regido apolar)

Cabeca (regido polar) —_— ,
\1

Figura 25.1: Representacdo esquematica de lipideos anfipaticos das membranas
biolégicas mostrando a cabega polar e as duas caudas hidrofébicas.
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Como esses lipideos apresentam tanto parte polar quanto uma parte
apolar, eles sio compostos anfipaticos. E a intera¢do dessas moléculas
com moléculas de dgua, que mencionamos no paragrafo anterior, que

possibilita a estabilidade das membranas bioldgicas (Figura 25.2).

Lipideo

Molécula C

de dgua

o3 3

$
v € 850 ¢

Figura 25.2: Interacdo entre dgua e lipideos anfipaticos de membrana. Na presenca
da agua estas moléculas anfipaticas sdo hidratadas na sua regido polar, pois as
moléculas de 4gua interagem com a cabeca hidrofilica do fosfolipideo. As caudas
apolares excluem as moléculas de agua, em virtude de sua hidrofobicidade. Assim,
nesta regido, as moléculas de agua se organizam de forma diferente, mais afastadas,
como vocé pode observar na figura.
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ATIVIDADE

1. Como pode?
Os vasos sanglineos sao formados por uma camada de células que
delimitam o local onde o sangue circula no nosso organismo. Veja na tabela

’ a seguir a constituicdo do PLASMA sangliineo:

Composicao do plasma sangiiineo

Elemento Percentual médio
Agua 90%
PLAasmA Proteinas plasmaticas 8%
Parte liquida do Substancias organicas 0
sangue, ou seja, nao-protéicas 1%
O sangue excetuando-
se suas células. Substéncias inorganicas 1%

Considerando que as membranas das células sdo feitas de lipideos, como
é possivel que elas estejam em contato direto com o sangue, sem que a
interacdo com seus componentes hidrofilicos seja prejudicada? Mencione
em sua resposta a estrutura dos principais lipideos que constituem as
membranas das células, seu nome e qual parte da sua estrutura esta voltada
para o meio externo da célula — ou seja, neste caso, para o sangue.

RESPOSTA COMENTADA
Como vocé viu nesta secdo da aula que acabou de estudar, as
membranas das células sGo compostas por lipideos anfipdticos,
chamados fosfolipideos e esfingolipideos. Estes tipos de lipideos
sdo constituidos de dcidos graxos, formando uma cauda apolar,
ligados a um grupamento polar, chamado de cabeca polar. E possivel
que as membranas das células dos vasos sanguineos estejam em
contato com o meio aquoso (o sangue) porque a cabega polar
fica voltada para o meio externo e a cauda apolar fica excluida do
meio aquoso, em uma organizagdo particular, que vocé verd com
detalhes na préxima aula.
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OS TIPOS DE LIPIDEOS PRESENTES NAS MEMBRANAS
CELULARES

Como dissemos no final da se¢do anterior, hé trés tipos principais
de fosfolipideos que compoem as membranas das células, das organelas,
enfim, as membranas biologicas em geral. Aprenda sobre esses trés grupos

— glicerofosfolipideos, esfingolipideos e esterdis — a seguir.

Os glicerofosfolipideos

Glicerofosfolipideos (ou fosfoglicerideos) sdo lipideos complexos
cuja estrutura contém 4cidos graxos, fosfato e glicerol (dai o nome...).

Como os triacilglicerois, que vocé viu na aula passada, as caudas
da maior parte dos fosfolipideos sao acidos graxos ligados a uma
molécula de glicerol. Uma das diferengas entre estes dois compostos é
que, como vocé deve lembrar, os triacilglicer6is apresentam trés caudas
hidrofébicas, enquanto os fosfolipideos apresentam somente duas. Outra
diferenca é a presenca de um fosfato, que d4 o0 nome a estas moléculas.

Veja a Figura 25.3:

a Triacilglicerol
H HH HHHHH H
H 1 ] ) 1 1 ] 1 ] 1
3  C=C=C=C=C—=C—=C—=C—=C—=C~—H
H=C—0O R I I R R R R B |
H HHHHHHHH
H HH HHHHHH
S
2 [ C=C=C=C=C=C=C=C=C=C-=H
H=C—0O 1 ] 1 1 1 1 1 ] ]
H HHH HHHH H
H HH H H H
S SRR U - 4
1 'C-— C—=-C-— C—C—C—Cl-ao’ A
H=C —0O | 1 1 1 1 ~7 A
i H HHHH LN
H “/ /o‘\
— &
| 2 | |
Glicerol Trés cadeias de acidos graxos




b Fosfolipideo

Fosfato Glicerol Cauda apolar, formada por dois acidos graxos
¢ c00-
HaN—C—H
| H
Grupo polar =3
Fosfato == K
(Q)
=
Glicerol =—> AC S
(LA
TG
ex
<40, «
. D> —0» -
Acidos graxos =—> <4 5
=
=SS
93¢
Ll L SSox

Figura 25.3: Diferencas entre um triacilglicerol e um fosfolipideo. Em (a) vocé vé a estrutura de
um triacilglicerol, como aqueles que vocé aprendeu na aula passada. Ja em (b), a estrutura geral
de um glicerofosfolipideo, composto por duas cadeias de acidos graxos unidas por uma ligagdo
éster a uma molécula de glicerol. O grupamento fosfato, também componente desta estrutura,
se liga a hidroxila do glicerol que n&o realizou nenhuma ligagdo com os acidos graxos. Neste
grupamento fosfato ha ainda uma ligag¢do quimica entre um dos atomos de oxigénio e uma outra
molécula, representada no esquema como o radical X. Em (c), vocé vé as diversas representacdes
possiveis para um fosfolipideo.
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Nos glicerofosfolipideos, os dois dcidos graxos sio ligados ao
primeiro e segundo carbonos do glicerol (posi¢des 1 e 2, indicadas
na Figura 25.3) através de uma ligagio éster. O terceiro carbono do
glicerol recebe um grupo polar, devido a ligagio de uma molécula
polar (representado por um X na Figura 25.3) e a carga do fosfato.
Esse grupo polar carregado substitui a terceira cauda de 4cido graxo
e é sempre composto por um fosfato ligado a um radical X, o qual
pode variar, como exemplificado na Figura 25.4. A ligagdo entre esse
grupo polar e o terceiro carbono do glicerol é uma ligagio chamada
fosfodiéster (veja o boxe a seguir). Veja a Figura 25.4, na qual este

tipo de ligacdo estd destacado com uma linha pontilhada.

Ligacao fosfodiéster

Na aula passada, havia um boxe explicando o que era ligagao éster. Volte
aquele conteudo, conforme indicamos nos pré-requisitos. Agora, depois
de rever aquele conceito, imagine que em vez de uma molécula se ligar
a outra diretamente com o oxigénio servindo de “ponte entre elas”
houvesse um fosfato fazendo isso. Teriamos:

Molécula 1 - fosfato — molécula 2.

Um fosfato é composto por um atomo de fosforo e mais 4 oxigénios.
Sdo 2 desses oxigénios que se ligam as moléculas 1 e 2, representadas no
esquema anterior. Esta ligagdo é chamada, por causa dessa “dupla ponte
de oxigénios” e pela presenca de um fésforo, fosfodiéster.

| 1 ]

Fosfato Glicerol Cauda apolar, formada
por dois acidos graxos

v

Possiveis substitui¢des
para o radical R:



CH
OH OH |
HO—C—C—NH2 OH H3C—N+—CH3
H, H, HO

CH

| 2

OH Cle

; OH

Etanolamina

Inositol

nosito Colina

Figura 25.4: A estrutura geral de um fosfolipideo e possiveis grupos subsituintes
(X). Um fosfolipideo é composto por duas moléculas de acidos graxos ligadas a uma
molécula de glicerol. Também ligado a este glicerol esta um fosfato, que se ligara
também a outras moléculas, representadas por X na primeira figura e exemplificadas
logo a seguir: etanolamina, inositol e colina.

Os dois GRUPOS AcIL GRAXOS podem variar nos diferentes
glicerofosfolipideos (na Figura 25.4, vocé vé dois dcidos estedricos
ligados ao glicerol). Curioso é que, na designacdo (nomenclatura) dos
diferentes glicerofosfolipideos, ndo sio especificados quais dcidos graxos
estdo presentes na molécula, apenas o grupamento X — por exemplo,

fosfatidilcolina (Figura 25.5).
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HCH RN
HI,HH % H ‘b\\o’\‘b‘z‘
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H HHHHHHH N
A . G
a HC-0-C- C-C-C-C-C-C-C-C =% &
REEEEREEE
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|/ Y T T A U A A A AN N A NN A B B |
Hﬁ-O-C- ¢-C-C-C-C-C-C-C-C-C-C-C-C-C-C-C-CH
| N A A N A (N A A N AN AN A N B A
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GRUPO ACIL GRAXO

Quando o 4cido graxo
estd ligado em uma
estrutura quimica,
deixa de ser chamado
acido e passa a ser
chamado um grupo
acil graxo.
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Figura 25.5: Estrutura do glicerofosfolipideo fosfatidilcolina. Essa molécula é
composta por um grupamento colina (destacado em a) ligado ao glicerol (destacado
em c) por meio de uma ligacao fosfodiéster que s6 péde acontecer por haver um
grupamento fosfato (destacado em b) na molécula ligado ao carbono 3 do glicerol.
Nos carbonos 1 e 2 desse mesmo glicerol, estdo ligados, por meio de uma ligacao
éster, dois acil graxos (destacados em d). Estes acil graxos podem ser o palmitico ou
o estearico no carbono 1 e oléico, linoléico ou linolénico no carbono 2.



Vocé acabou de observar a estrutura de um glicerofosfolipideo,
chamado fosfatidilcolina, também conhecida como lecitina (para saber
mais sobre esse composto, ndo deixe de ler o boxe Vocé ja ouviu falar em
lecitina de soja?), bem como os diferentes componentes que formam a sua
estrutura. No caso da fosfatidilcolina, o grupo polar é uma molécula de
colina (em destaque na Figura 25.5.a). A fosfatidilcolina contém um acido
graxo saturado e outro insaturado na sua composi¢io. Normalmente, o
saturado é o acido palmitico ou o estedrico na posi¢ao 1 e o insaturado, um

acido graxo C18, como o oléico, linoléico ou linolénico, no carbono 2.

Foto: Ronaldo Taveira

Fonte: http://www.sxc.hu/photo/508881

Vocé ja ouviu falar de lecitina de soja?

Comercializada em muitas lojas de produtos naturais, € composta por um
fosfolipideo, a fosfatidilcolina. Este produto é comercializado como um
auxilio para a reducdo dos niveis de colesterol sanglineo; no entanto,
nenhum estudo foi ainda conclusivo em mostrar os verdadeiros papéis
da lecitina no nosso organismo.

CEDERJ 69

AULA ﬁ



Bioquimica I | Lipideos Ill - os lipideos que compdem as membranas

Agora que vocé ja aprendeu a estrutura genérica de um glicero-
fosfolipideo, e conheceu um exemplo deles, a fosfatidilcolina, conheca
algumas outras estruturas desta classe de lipideos. Preste aten¢do no
grupo substituinte. O que diferencia um glicerofosfolipideo de outro é

este grupo!

Os fosfolipideos que contém glicerol, como a fosfatidilcolina, sao
os glicerofosfolipideos. Glicerofosfolipideos podem ser chamados
genericamente fosfolipideos, porque todos contém fosfato. Eles sdo os
mais importantes fosfolipideos de membranas.

Acido fosfatidico

Este é o mais simples glicerofosfolipideo; possui uma hidroxila
como o grupo X. E essa hidroxila, juntamente com o fosfato, que forma
a cabeca polar deste lipideo.

Os outros glicerofosfolipideos sio derivados do acido

fosfatidico.
OH g Hidroxila (substituindo o grupo X)
O=F]’—O— 4 Fosfato
|
?
GHFCIH_CHE e Glicerol
79
CH C—0
] |
CH CH,
R1 R2 4= Acidos graxos

Figura 25.6: Estrutura do acido fosfatidico, o glicerofosfolipideo mais simples.
O grupo substituinte de X é uma hidroxila (OH) e ha dois acidos graxos ligados ao
glicerol por ligacdo éster, representados por R1 e R2.
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Fosfatidiletanolamina

A fosfatidiletanolamina é composta pelo fosfatidil (radical do acido
fosfatidico, ou seja, este dcido sem o H do grupo substituinte) ligado a
uma etanolamina, e é também chamada etanolamina glicerofosfolipideo,
ou cefalina. A fosfatidiletanolamina e a fosfatidilcolina, também chamada
colina glicerofosfolipideo ou lecitina (que vocé jd viu na Figura 25.5),

sdo os glicerofosfolipideos mais comuns em membranas.

+
OH —CH,— CH,—NH,
|
O=p—0—

o
|

CHs~CH—CH,
1“1

T
C=0 C=0
| I
CH, OH,

Figura 25.7: Estrutura da fosfatidiletanolamina. Neste fosfolipideo, o grupo
substituinte é a etanolanina.

Cardiolipina

Também chamada fosfatidilglicerol fosfoglicerideo ou difosfa-
tidilglicerol. Esses outros nomes vém do fato de que a cardiolipina contém
dois acidos fosfatidicos ligados a um glicerol. Ela é encontrada quase que

exclusivamente em membranas mitocondriais e de bactérias.
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OCH,— CHOH — CH,0
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Figura 25.8: Estrutura da cardiolipina, composta por trés moléculas de glicerol,
duas moléculas de fosfato e quatro acidos graxos. A cardiolipina, diferente dos
outros fosfolipideos que vocé viu até entdo, possui dois acidos fosfatidicos, e
ndo apenas um.

Fosfatidilinositol

O enositol é um dlcool hexahidroxilado, ou seja, um 4lcool
que possui seis hidroxilas. Esse dlcool é ligado por uma ligaciao
éster (esterificado) ao fosfato de um dacido fosfatidico, formando o
fosfatidilinositol. O fosfatidilinositol pode se ligar a outros fosfatos,
nas posicoes 3, 4 ou 5 do inositol. Estes compostos fosforilados podem
estar presentes em membranas plasmadticas, gerando inositol fosfato e
diacilglicerol, moléculas importantes para a acdo hormonal, como vocé

vera em Bioquimica II.
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Figura 25.9: Fosfatidilinositol. O inositol é um alcool com seis hidroxilas que,
quando ligado ao acido fosfatidico por uma ligacdo do tipo éster, da origem
ao fosfatidilinositol.

Todos os glicerofosfolipideos séo moléculas anfipaticas, ou seja, contém uma
cabega polar - devido ao fosfato carregado e aos grupos substituintes — e duas
caudas ndo-polares — devido as cadeias hidrofébicas dos acidos graxos.

Um fosfolipideo pode apresentar diferentes graus de ioniza¢do por
causa da presenca em sua estrutura do fosfato e dos grupos substituintes,
que também podem se ionizar. Assim, dependendo do pH em que se
encontrem, terdo carga positiva ou negativa. Ha casos, inclusive, em
que eles se comportardo como zwitterions, ou seja, apresentardao uma
parte da molécula positiva e outra negativa. Isso ocorrera quando o
grupo substituinte tiver um itomo de nitrogénio, como é o caso da
etanolamina, e o valor de pH for, por exemplo, 7,0. Por qué? O fosfato
apresentara carga negativa em quase todos os pHs (pK ~ 2,0 — lembre-
se da Aula 7). Lembra do que estudou na Aula 9 sobre a ionizagio de
aminodcidos? Pois 0 grupamento amino da etanolamina também fica
protonado em pH neutro. Com os fosfolipideos acontece algo semelhante
ao que ocorre com os aminoacidos: em pH neutro, os grupamentos acidos

estdo desprotonados e os basicos, protonados.
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Como vocé viu no inicio desta secdo, os glicerofosfolipideos nao
sdo os unicos lipideos importantes na constituicdo das membranas.
O préximo grupo sobre o qual vocé aprenderd sdo os esfingolipideos,

logo depois de fazer a Atividade 2.

ATIVIDADE

2. Fosfolipideo bom para o cérebro? d
Um dos possiveis grupos substituintes dos glicerofosfolipideos é a
serina, aminodacido que vocé conheceu na Aula 8 desta disciplina. A serina
pode se ligar ao acido fosfatidico, assim como mostramos para a colina,
por exemplo, formando um composto chamado fosfatidilserina.

A fosfatidilserina € um fosfolipideo altamente presente em células nervosas,
e vem sendo mostrada como uma molécula que tem como funcdo mais
do que simplesmente participar da estrutura da membrana dos neurdnios.
Acredita-se que a fosfatidilserina seja capaz de aumentar a capacidade de
memorizar informacdes, por causa de sua participacdo junto ao processo
de liberacdo e captacao de neurotransmissores na sinapse. Pacientes com
Alzheimer tém sido medicados com fosfatidilserina.

Imagine que um colega de curso que ainda ndo cursou Bioquimica | venha
Ihe procurar com um encarte mostrando todos estes papéis novos que vém
sendo atribuidos a fosfatidilserina, tentando obter mais informacdes sobre
este composto. Como vocé descreveria para ele o que € a fosfatidilserina,
mencionando as caracteristicas gerais do grande grupo de lipideos a que
pertence?

RESPOSTA COMENTADA
Uma boa maneira de comecar a explicacdo é dizendo que
as membranas das nossas células sGo compostas de lipideos
anfipdticos. Um destes tipos de lipideos sdo os glicerofosfolipideos.
Os glicerofosfolipideos apresentam uma molécula de glicerol
ligada a dois dcidos graxos e a um grupo polar, composto por
um fosfato ligado a um outro grupamento que varia de acordo
com o fosfolipideo a que nos referimos, e uma das possibilidades

deste grupamento é um aminodcido chamado serina. Assim, a

74 CEDERJ



fosfatidilserina nada mais é do que uma molécula de glicerol ligada
a dois dcidos graxos e a um fosfato, que, por sua vez, encontra-se
também ligado a uma serina!

Os esfingolipideos

O segundo grupo mais importante de lipideos encontrados nas
membranas celulares sio os esfingolipideos. Estes também apresentam
uma cabega polar e duas caudas apolares, como os glicerofosfolipideos,
mas sao moléculas bem diferentes destes. Os esfingolipideos sio compostos
de um aminodlcool de cadeia longa (18 carbonos), chamado esfingosina

(Figura 25.10), ou um de seus derivados.

H
H0—C|-|—ﬁ=c— [CH,]12CH;
o

H,C—O v

Figura 25.10: Estrutura da esfingosina. A esfingosina € um amino alcool. Isso porque,
em sua estrutura, ha presenca de um grupo amina (NH) e da hidroxila lateral (OH)
que caracteriza um alcool. Repare também que ela é uma molécula longa, que esta
abreviada por [CH,],,, que quer dizer que este carbono ligado a dois hidrogénios
se repete doze vezes. Os atomos apontados pelas setas sdo aqueles que efetuarao
ligagdes com outras moléculas para formar o esfingolipideo.
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Um esfingolipideo é formado pela ligagio de um acido graxo
ao nitrogénio da esfingosina e por um outro grupamento, que por ora
chamaremos de X, ao oxigénio indicado pela seta na Figura 25.10. Este
grupamento X é que define qual € o esfingolipideo. As caudas apolares
dos esfingolipideos sao formadas pelo 4acido graxo ligado ao nitrogénio
da esfingosina e pela longa cadeia de hidrocarboneto que compoe a
prépria esfingosina.

Quando a esfingosina estd ligada ao 4cido graxo pelo seu
nitrogénio, é chamada de ceramida (Figura 25.11. Para saber como este
composto estd presente no seu dia-a-dia, no deixe de ler o boxe Cabelo
e ceramida — qual a relagdao?). Assim, todos os outros esfingolipideos
sdo derivados da ceramida, variando apenas o grupamento X. Veja os

trés mais comuns a seguir.

gé“jg%e Ceramida
cadeia Esfingosina H
longa HO —CH— C=C— [CH,];,CHj
N0y i
I |

H,C—O

Figura 25.11: Estrutura da ceramida — formada pela esfingosina ligada pelo seu
nitrogénio a um acido graxo de cadeia longa, por exemplo, o acido oléico. O acido
graxo esta indicado na figura pela seta.



Foto: Lotus Head

Fonte: http://www.sxc.hu/photo/189883

Cabelo e ceramida - qual a relacao?

No mercado de cosméticos, especialmente aqueles voltados para
tratamento capilar, ha grande difusdo de produtos com ceramida.
Poucos estudos foram efetivos em mostrar como esse esfingolipideo
preserva a fibra do cabelo, mas, ao que parece, as ceramidas conseguem
se depositar sobre as fibras capilares e minimizar a perda de queratina
dos fios, mantendo a cuticula do cabelo mais coesa e, portanto, o cabelo
mais bonito como um todo.

Se vocé quiser dar uma olhadinha em um desses estudos, acesse o banco
de teses e dissertacdes digitais do Instituto de Quimica da Unicamp, no
endereco: http://big.igm.unicamp.br/arquivos/teses/ficha43681.htm.

Existem trés classes de esfingolipideos, todas derivadas da
ceramida, que diferem quanto a sua cabeca polar: esfingomielinas,
glicolipideos neutros (ndo carregados) e gangliosideos. Veja cada um

deles a seguir.

Esfingomielina

E um esfingolipideo que contém fosfocolina como grupo polar.
Ela lembra a fosfatidilcolina em suas propriedades gerais, na estrutura

tridimensional e na carga liquida da sua cabeca polar. Esta presente nas

CEDERJ

77

AULA ﬁ



Bioquimica I | Lipideos Ill - os lipideos que compdem as membranas

78 CEDERJ

membranas plasmaticas de células animais e é abundante na membrana
de mielina, uma estrutura que envolve e isola os axdnios de alguns

neuro6nios. Por este motivo recebe o nome de esfingomielina.

Ceramida

Esfingosina

H
HO —CH—EI)=C— [CHz]12CH3

Fosfocolina

Figura 25.12: Estrutura da esfingomielina. Este composto é formado pela esfingosina
ligada a um acido graxo (ceramida) e mais um grupo substituinte, a fosfocolina. Este
grupo substituinte que constitui a cabeca polar é o mesmo da fosfatidilcolina, o que
faz com que estes compostos tenham propriedades quimicas semelhantes.

Glicolipideos neutros (nao-carregados)

O glicoesfingolipideo, ou glicolipideo, estd presente nas
membranas plasmdticas. Ele tem como cabeca polar um ou mais agticares
ligados diretamente a hidroxila do carbono 1 da ceramida. Podem ser
subdivididos em dois grupos: os cerebrosideos e os globosideos. Estes
compostos sdo também chamados glicolipideos neutros porque ndo
apresentam nenhuma carga a pH 7,0.

Os cerebrosideos tém um unico acticar ligado a ceramida;
aqueles com galactose sdo caracteristicos de membranas plasmaticas
de células do tecido nervoso. Aqueles com glicose sdo caracteristicos de
membranas plasmdticas de células de outros tecidos. Ja os globosideos
sdo glicoesfingolipideos neutros ligados ndo a uma unica unidade
sacaridica (de acticar) (monossacarideo), mas sim a duas ou mais

(di ou polissacarideo).



Ceramida

Ceramida
: Esfingosina

Esfingosina

3 H
HO—CH— S =C— [CH;];,CH;

(0]

H
HO 30H—ﬁ=c— [CH,];2CH

Figura 25.13: Estruturas do glicocerebrosideo e de um globosideo. O glicocerebrosideo é um cerebrosideo cujo
grupo substituinte é uma glicose; ja o globosideo tem mais do que um acucar s6 em sua estrutura. Ele pode
apresentar duas ou mais moléculas de acucar ligadas entre si se unindo a ceramida pelo carbono 1.

Gangliosideos

Sdo os esfingolipideos mais complexos. Apresentam oligos-
sacarideos (um polimero de agticares) como grupo da cabeca polar
e possuem em sua composi¢do um ou mais residuos de acido
N-acetilneuraminico, também chamado 4cido sidlico. Este 4cido confere
aos gangliosideos carga negativa em pH 7,0, carga essa que é importante
para que ele possa interagir quimicamente com outras moléculas (para
saber mais sobre esse assunto, veja o boxe Algumas curiosidades sobre

os esfingolipideos, especialmente o item 1).
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N-acetilgalactosamina

CH,0H

O
Mo O,
H OH H H
H NH
C-0

CH

OH H

Acido N-acetilneuraminico

(acido sialico)

R
(.E-O Ceramida
HN OH
—~C-CH=CH-(CH,),£H,
H

Glicose

Dissacarideo (duas moléculas de
acucar — glicose e galactose)

Figura 25.14: Estrutura de um gangliosideo, o GM. Este composto esta presente em células nervosas. Deficiéncias
no seu metabolismo geram sindromes como a de Tay Sachs, na qual o portador nasce com membros atrofiados,
retardo mental e sobrevive apenas por alguns anos.

SiTIoS DE
RECONHECIMENTO

Regides de uma
célula onde uma
determinada
molécula liga-se
especificamente.
Moléculas presentes
no espaco extracelular
precisam ser
reconhecidas para
entrarem na célula ou
desencadearem uma
determinada resposta
intracelular. E ao sitio
de reconhecimento
que elas se ligam

e podem, assim,
entrar na célula ou
desencadear seus
efeitos nela.
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Algumas curiosidades sobre os esfingolipideos

1. Em humanos, pelo menos 60 tipos diferentes de esfingolipideos
ja foram identificados nas membranas celulares, mas somente
alguns poucos esfingolipideos tém sua funcdo especifica conhecida.
Muitos deles sdo particularmente encontrados em células nervosas

e alguns — dos quais se conhece a funcdo - sdo claramente SiTIOS DE

RECONHECIMENTO na superficie celular.

2. A porgao glicidica de certos esfingolipideos define o grupo sanguineo
em humanos e, portanto, o tipo de sangue que um individuo pode receber
com seguranca em transfusoes.

3. O tipo e a quantidade de esfingolipideos mudam drasticamente durante
o desenvolvimento embrionario, e a formagdo de tumores induz a sintese
de novos gangliosideos. Diversas doencas hereditarias humanas, como
a doenca de Niemann-Pick e a de Tay-Sacks, sdo causadas por anomalias
no metabolismo de esfingolipideos. O principal sintoma da doenca de
Niemann-Pick é o retardo mental em criancas. Os sintomas da doenca
de Tay-Sacks sdo retardo mental progressivo, paralisia e cegueira. Ambas
levam a uma morte prematura entre trés e quatro anos de idade.

A seguir, conheca o ultimo dos trés tipos de lipideos de membrana

— os esterdides —, mas niao sem antes fazer a Atividade 3.



ATIVIDADE

A
3. O que sao esfingolipideos? @
Ha algumas doencas associadas ao metabolismo de lipideos. No caso

de lipideos como os esfingolipideos, duas doencas sdo mais relevantes.
A doenca de Niemann-Pick é causada por uma deficiéncia da enzima que
degrada esfingomielinas, a esfingomielinase acida (ASM). Sem essa enzima
funcionar corretamente, lipideos do tipo esfingomielina se acumulam nas
células, levando estas a morte e provocando o mau funcionamento de
diversos tecidos e 6rgaos.

A doenca de Tay-Sacks é outra disfuncao associada a esfingolipideos, mas,
desta vez, a via de degradacdo do esfingolipideo do tipo gangliosideo.
Esta doenca pode levar, entre outros sintomas, a surdez, paralisia e
deméncia.

a. O que é um esfingolipideo?

b. Qual a diferenca entre eles e os glicerofosfolipideos?

c. Qual é a particularidade dos gangliosideos — como o que causa a doenca
de Tay-Sacks — e dos cerebrosideos em relacédo a esfingomielina?

d. Qual a diferenca existente, do ponto de vista estrutural, dos gangliosideos
em relacdo ao cerebrosideos?

RESPOSTA COMENTADA
Os esfingolipideos sGo moléculas formadas por uma cabeca polar
e por uma cauda apolar, ambos ligados a um dlcool, chamados
esfingosina. A esfingosina é um dlcool de cadeia longa, completamente
diferente do glicerol que compde os glicerofosfolipideos, que possui
apenas trés carbonos. Essa, inclusive, é a principal diferenca entre
os esfingolipideos e os glicerofosfolipideos.
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Dentro do grupo dos esfingolipideos, temos a esfingomielina, cujo
grupo substituinte é a colina, os gangliosideos e os cerebrosideos.
Nestes dois ultimos, diferente de na esfingomielina, hd como grupos
substituintes moléculas de agticar. Os gangliosideos possuem uma
Unica unidade glicidica ligada & sua estrutura, ao passo que os
cerebrosideos possuem um di ou polissacarideo (isto é duas ou mais
unidades de agtcares ligadas entre si) ligados a esfingosina.

Os esteroides

O terceiro grupo de lipideos encontrados em membranas bioldgicas é
o dos esterdides. Esteroides sio lipideos estruturais presentes nas membranas
da maior parte das células eucariéticas, como € o caso do colesterol.

Este grupo de lipideos caracteriza-se pela presenga do nucleo
esterOide constituido de quatro anéis fundidos; trés deles com seis
carbonos e um com cinco carbonos. O nucleo ester6ide é planar
(estrutura quimica disposta em um Unico plano) e o fato de os anéis
serem fundidos ndo permite a rotagdo das ligagdes C-C, fazendo com

que a molécula de esterdide seja relativamente rigida.

T/C\T/C\IC
C/C\C/C\C/C -

C\C/C\C/C

Figura 25.15: Nucleo esterdide, constituido por quatro anéis —trés com seis carbonos
e um com cinco.



Os esterdides diferem uns dos outros por apresentarem diferentes
grupos ligados aos seus anéis. Veja um exemplo com o lipideo esterol

mais comum nas membranas das células, o colesterol.

Colesterol

O colesterol é o mais abundante esteréide em animais, sendo o
principal esteréide de membranas em tecidos animais. E uma molécula
anfipitica, com uma cabeca polar (o grupo hidroxila no carbono 3)
e um corpo apolar (o niicleo esterdide e as cadeias laterais ligadas ao

carbono 17).

H HH H
, H,C—C—C—C—C —CH
Cadeia lateral 3 HH H

Carbono 3 CH,

Corpo apolar

HO

Figura 25.16: Estrutura do colesterol. O anel esterol, formado por quatro anéis
fundidos, é ligado a uma hidroxila no seu terceiro carbono, constituindo uma parte
polar nesta molécula; o seu restante, ou seja, os anéis e mais uma cadeia lateral
composta de carbonos, é hidrofébico (apolar). Esta composicado toda — o colesterol
- é anfipatica.

Uma particularidade do colesterol é o fato de ele ser exclusivo de
animais. Ester6ides similares s3o encontrados em fungos (ergosterol) e
em plantas (stigmasterol), mas nunca o colesterol.

Alids, é bastante possivel que vocé esteja curioso para saber mais
sobre o colesterol. Afinal vocé provavelmente ja deve ter ouvido falar
muito dele, da sua influéncia no desenvolvimento de doencas cardiacas
etc. Por ora, vamos apenas ver como esta molécula é estruturalmente;
discutiremos o papel fisiologico do colesterol na aula de lipoproteinas

(Aula 31), mais adiante.
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A importancia dos esterdides estd muito além de apenas constituir
membranas bioldgicas. Alguns esterdides funcionam como hormoénios.
Movem-se através da corrente sangiiinea do seu sitio de sintese para os
tecidos-alvo onde vao atuar, ligados a proteinas. Entram nas células,
ligam-se a receptores altamente especificos no nicleo e provocam
mudancas na expressdo génica e no metabolismo celular.

Os principais grupos de hormdnios esterdides sio os sexuais,
o cortisol e a aldosterona. Alguns esterdides, com potentes atividades
antiinflamatérias (prednisona e prednisolona), tém uma grande variedade
de aplicacbes terapéuticas, incluindo o tratamento de asma e artrite

reumatdide.

CONCLUSAO

Sao diversos os lipideos que constituem as membranas das células,
e a caracteristica que eles tém em comum € o fato de serem anfipaticos.
A importancia disso é — como vocé viu na Atividade 1 e continuara
vendo na proxima aula — possibilitar o contato entre as células e o meio

aquoso, por exemplo, nosso sangue.

ATIVIDADE FINAL 6

O que é o famoso colesterol?

Embora seja freqlientemente visto como o vildo da nossa alimentacdo por favorecer

a aterosclerose quando em excesso na corrente sanglinea, o colesterol é uma

substancia fundamental ao bom funcionamento do organismo. Isso porque o

colesterol serve de precursor para uma série de moléculas importantes no nosso

corpo, por exemplo os hormonios:

testosterona — envolvida no desenvolvimento e na manutencdo dos caracteres

sexuais masculinos;

estradiol — envolvido no controle do ciclo reprodutivo feminino;

aldosterona — envolvida no controle de ions (sédio e potéssio) no sangue;

cortisol — envolvido em processos inflamatérios.
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O colesterol é um lipideo estedide. Por qué? Caracterize a estrutura deste tipo de
lipideo, mencionando em sua resposta a caracteristica fisico-quimica diretamente

relacionada a sua estrutura.

RESPOSTA COMENTADA
A principal caracteristica dos lipideos esterdides como o colesterol é
possuir, em sua estrutura, um nicleo esterdide. E este nicleo esterdide
que é utilizado como base para que, por reacdes enzimdticas variadas,
sejam sintetizados os horménios que mencionamos no enunciado
da atividade.
O nucleo esterdide é formado por quatro anéis de carbono que estdo
fundidos entre si; esta fusdo faz com que o nucleo esterdide seja rigido
e que todos os anéis encontrem-se em um mesmo plano. Assim, o
colesterol é uma molécula com um grau alto de rigidez, o que é
importante para seu papel nas membranas das células. Mas isso é
assunto para a aula que vem.

RESUMO

Membranas sdo estruturas biolégicas compostas de um arranjo ordenado de lipideos
e proteinas. Os fosfolipideos recebem este nome por apresentarem, além da cauda
de hidrocarbonetos, um grupo fosfato na sua estrutura. Este grupo fosfato faz parte
de uma regido altamente polar, chamada cabeca; ja as caudas, na maior parte das
vezes duas cadeias de hidrocarbonetos, constituem uma regido apolar.

Existem, na composicdo das membranas bioldgicas, trés tipos principais de lipideos:
os glicofosfolipideos, os esfingolipideos e os esterdis.

Glicerofosfolipideos sdo lipideos cuja estrutura contém acidos graxos, fosfato e
glicerol. Nessas moléculas, dois acidos graxos sdo ligados ao primeiro e segundo
carbonos do glicerol. O terceiro carbono do glicerol recebe um grupo carregado
e altamente polar, o fosfato ligado a um radical X por uma ligacao fosfodiéster.
Os principais glicerofosfolipideos sdao: acido fosfatidico, fosfatidilcolina,
fosfatidiletanolamina, cardiolipina e fosfatidilinositol.

Os esfingolipideos apresentam uma cabeca polar e duas caudas apolares, como os
glicerofosfolipideos, mas sem glicerol. Um esfingolipideo é formado pela ligacdo de

um acido graxo ao nitrogénio da esfingosina e por um outro grupamento variavel.
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Os esfingoliipdeos mais comuns sdo: esfingomielina, os glicolipideos neutros (ndo-
carregados) e os gangliosideos.

Por fim, os esterdides sao lipideos estruturais presentes nas membranas da maior
parte das células eucariéticas, como é o caso do colesterol. Caracterizam-se pela
presenca do nucleo esteroide constituido de quatro anéis fundidos, que fazem
com que a molécula de esteroide seja relativamente rigida. O principal esteréide

constituinte de membrana das células animais é o colesterol.

INFORMACOES SOBRE A PROXIMA AULA

Agora que vocé ja conheceu os lipideos de membrana, esta preparado para
discutirmos, na préxima aula, como esses lipideos estdo organizados na membrana

e o papel deles nas propriedades dessas estruturas celulares.
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Lipideos IV — como se
organizam os lipideos em
uma membrana biolégica?

Meta da aula

Apresentar o atual modelo de membranas
bioldgicas e as principais experiéncias
cientificas que o sustentam.

Ao final desta aula, vocé devera ser capaz de:

identificar a maneira como os fosfolipideos se
organizam na membrana de uma célula;

descrever o Modelo do Mosaico Fluido;

relacionar temperatura de transicdo de uma
membrana e os fosfolipideos que a compdem;

caracterizar a influéncia do colesterol na fluidez
das membranas biolégicas.

Pré-requisitos

Para acompanhar bem esta aula, é
importante que vocé tenha em mente

as propriedades dos fosfolipideos,
apresentadas no inicio da aula passada.
Além disso, é interessante também que
vocé revise, na Aula 4, o comportamento
de compostos anfipaticos em agua.
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Se uma teoria é aprendida dogmaticamente como ela esta, sem
referéncia a sua origem, entao ela corre perigo de se tornar fossilizada
e de ser finalmente um obstaculo a progressos futuros. A Ciéncia
ndo é um corpo de verdades reveladas que precisam ser piamente
preservadas. Nés devemos entender o que é essencial em uma teoria
e 0 que ndo é, e a melhor maneira de atingir esse entendimento é

estudando sua historia.
Freeman Dyson

As membranas bioldgicas sdo estruturas responsaveis pela comparti-
mentalizacdo de estruturas, quer sejam estas uma célula inteira, quer
sejam suas organelas. As membranas determinam o limite entre o interior
de um ambiente e seu exterior, por exemplo definindo o que esta dentro e
0 que esta fora da célula. Ja pensou o quanto isso é relevante para o bom
funcionamento desta unidade fundamental dos nossos tecidos e 6rgaos?
J& imaginou como seria se os nutrientes, por exemplo, pudessem entrar e
sair livremente da célula a todo instante?

Existem caracteristicas das membranas biolégicas que estdo diretamente
ligadas a funcdo que elas exercem. Estas caracteristicas sao determinadas
pela composicao das membranas — que, como vocé viu na aula passada, é
principalmente de fosfolipideos — e pela maneira como as moléculas que as
compdem estao organizadas.

Nesta aula, traremos até vocé algumas experiéncias cientificas que
fundamentaram os conceitos sobre a organizacdo das membranas. Com
isso, queremos enfatizar que o que sabemos hoje é fruto de trabalho
experimental acumulado ao longo dos anos, por varias pessoas, e que esta
sempre se renovando e reformulando, de acordo com a disponibilidade de
novas tecnologias.

Portanto, mesmo que vocé tenha dificuldade de pensar sobre as experiéncias
apresentadas, nao deixe de tentar. Esse é um exercicio fundamental para
entender como o conhecimento é construido. Ter esta nocdo de ciéncia é

fundamental para o educador que vocé sera.



A HISTORIA DA DESCOBERTA DA ORGANIZACAO DAS
MEMBRANAS BIOLOGICAS

A descoberta da organiza¢io das membranas bioldgicas contou
com contribui¢des de muitos pesquisadores diferentes, dentre os quais
falaremos de cinco, que foram somando conhecimentos aos conhecimentos
ja existentes até chegar ao Modelo do Mosaico Fluido, aceito como a forma
de organizacdo das membranas bioldgicas atualmente. Sobre este modelo,

vocé vera detalhes a seguir.

Abordagem experimental de Langmuir

Em 1917, um engenheiro metalirgico chamado Irvin Langmuir
fez um experimento que comecou a mostrar como os fosfolipideos se
organizam em 4gua. Ele produziu membranas artificiais adicionando
fosfolipideos a dgua. Langmuir observou que os fosfolipideos se
organizaram de duas maneiras, como vocé pode ver na Figura 26.1:
® Permaneceram como uma fina pelicula (monocamada) cobrindo a
superficie da dgua, com as cabecas hidrofilicas imersas na dgua e as
caudas hidrof6bicas em contato com o ar.

e Formaram micelas, ou seja, suas caudas hidrofdbicas se excluiam da
agua, ficando no centro de uma estrutura esférica cuja parte exterior
era composta das cabecas polares que recobrem a micela, interagindo

com a agua.
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Fosfolipideos na superficie da agua

Meio aquoso

Molécula de agua

Micela formada por fosfolipideos

Figura 26.1: Comportamento dos fosfolipideos em dgua. Parte dos fosfolipideos se organizou na forma
de uma micela, na qual as caudas apolares estdo confinadas no centro de uma estrutura protegida
da &gua pelas cabegas polares desses fosfolipideos; a outra parte ficou na superficie, formando uma
fina pelicula. Esta pelicula apresenta as cabecas polares em contato com a d4gua e as caudas apolares
voltadas para o meio externo.

Com este experimento bastante simples, Langmuir mostrou
que, como moléculas anfipdticas que sdo, os fosfolipideos, quando
colocados em 4gua, apresentam um comportamento particular: suas
caudas hidrofébicas se unem e o fosfolipideo deixa em contato com a
dgua apenas sua regido polar (cabega). A mesma tendéncia é observada
na superficie do recipiente com dgua, onde a cabeca polar fica em
contato com este liquido e as caudas nio interagem com este solvente,
ficando voltadas para o meio externo. Este comportamento se deve as
caracteristicas fisico-quimicas da molécula de fosfolipideo, que é um
composto anfipatico. A por¢do polar tende a ficar em contato com a
dgua, ao passo que a apolar, como vocé ja viu em outras aulas, tende a

se manter afastada da dgua.
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IRVING LANGMUIR (1881- 1957)

Jefferson, redesenha esta alma, por favor?

Embora nao fosse “pesquisador de carteirinha”, foi sempre
movido pela curiosidade. Esta, provavelmente, foi o grande
motor que o impulsionou na dire¢do de tantas descobertas
relevantes, como a lampada incandescente e um tipo de
macarico que alcanga altissimas temperaturas, sendo muito
mais eficiente na solda de diversos metais. Ele trabalhou na
empresa General Electric (GE) — onde desenvolveu diversas
melhorias para o melhor aproveitamento da eletricidade
— e para o governo americano, para o qual desenvolveu e
aperfeicoou radares para serem utilizados durantes as Grandes
Guerras Mundiais. Depois, Langmuir se dedicou a estudar a
formagdo de “filmes na superficie de solu¢des”, como o que
se forma quando fosfolipideos sdao colocados em agua. Por
suas pesquisas nesta area, Langmuir ganhou o Prémio Nobel
de Quimica, em 1932. Mais uma curiosidade a respeito dele?
Gostava de montanhismo e de esquiar...

Vamos avangar um pouco mais no conhecimento sobre a organizagio
das membranas. Na Atividade 1 da aula passada, perguntamos a vocé que
parte dos fosfolipideos que compdem as membranas dos vasos sangiiineos
deveria estar voltada para o sangue. Perguntamos isso porque o sangue
¢ um liquido polar — uma vez que sua composicio é muito rica em agua
—e os fosfolipideos tendem a se comportar de maneira particular quando
em contato com solventes polares como a dgua. Como vocé acabou de
ver o experimento de Langmuir, eles formam uma camada na superficie
de um recipiente com 4gua, camada esta em que as cabegas polares
estdo voltadas para a agua e as caudas apolares para o meio externo,
neste caso, o ar.

Agora, vamos acrescentar uma informacdo da qual, possivelmente,
vocé ndo deve ter se dado conta ainda: o meio intracelular (o citoplasma
das células) é um ambiente aquoso. O problema disso? Como serd que
os fosfolipideos se organizam quando ha duas superficies aquosas em

contato com eles?

Como deve ser a organizacao dos fosfolipideos
quando hd duas superficies aquosas em contato

com eles?

Fonte: http://www.sxc.hu/

photo/264245
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Para elucidar essa questdo, vejamos os experimentos que fizeram

os pesquisadores Gorter e Grendel.

Abordagem experimental de Gorter e Grendel

Em 1925, dois cientistas alemies, E. Gorter e F. Grendel, fizeram
dois experimentos complementares que elucidaram a organizaciao dos
lipideos em membranas bioldgicas.

No primeiro experimento, eles calcularam a drea da superficie de
hemacias de varias espécies. Em outras palavras, eles calcularam todo o
tamanho da membrana que delimita hemdcias de vérias espécies.

Paralelamente, em um segundo experimento, utilizaram uma
técnica para isolar as membranas dessas hemdcias. Depois de isola-las,
estes pesquisadores extrairam os lipideos dessas membranas, usando
um solvente orgdnico (a acetona). Com os lipideos separados, puderam
espalha-los cuidadosamente sobre uma camada de agua.

Gorter e Grendel mediram a drea ocupada pelos fosfolipideos
espalhados na superficie da dgua. Repetiram a experiéncia diversas
vezes e compararam a drea calculada para a superficie das hemacias
no primeiro experimento, e a drea medida no segundo experimento.
Eles observaram que os lipideos colocados sobre a camada de dgua
ocupavam aproximadamente o dobro do espaco da superficie calculada
para a membrana.

Partindo destas observacdes, o que vocé concluiria no lugar de
Gorter e Grendel? De que forma os lipideos estariam organizados para

explicar o resultado?

Como se organizam os lipideos em uma

membrana celular?

Fonte: http://www.sxc.hu/
photo/264245




De posse dos resultados obtidos nos experimentos, Gorter e
Grendel concluiram: “Esta claro que nossos resultados se adequam a
suposicao de que os eritrdcitos [hemdcias] sdo cobertos por uma camada
de substancias lipidicas que tém a espessura de duas moléculas.”
Em outras palavras, estes pesquisadores concluiram que os lipideos
s6 poderiam estar organizados como uma bicamada, mesmo cometendo
dois erros experimentais. Se quiser saber mais sobre como foi possivel
chegar a uma conclusio correta mesmo assim, ndo deixe de ver o boxe

a seguir.

Sorte cientifica

Durante seus experimentos para elucidar a organizag¢do dos lipideos em
uma membrana, Gorter e Grendel cometeram dois erros experimentais
que se anularam e lhes permitiram chegar a concluséo correta. O primeiro
erro foi o de extrair os lipideos da membrana de hemacias com acetona.
A acetona é um solvente organico pouco eficiente na extragéo de lipideos
(apenas 75% dos lipideos podem ser removidos, enquanto uma mistura
de cloroférmio e metanol, por exemplo, remove 100%). Isso os levou a
subestimar o conteudo lipidico daquelas membranas e, portanto, a area
observada era menor do que a area que os lipideos realmente ocupariam
se a extragao fosse mais eficiente.

O segundo erro foi cometido ao calcular a area das células intactas.
O célculo feito a partir de hemacias secas levou-os a subestimar esta
medida. Na época, a estimativa ficou em torno de 99 um? (micrometros
ao quadrado). As medidas recentes, feitas por um tipo de microscopia
(de interferéncia diferencial), indicam que hemacias humanas tém uma
area de superficie de aproximadamente 138 um?2.

A medida tedrica calculada para as hemacias foi menor que a real, e a
extracdo de lipideos que eles fizeram também néao foi eficiente. Como
os erros foram proporcionais, Gorter e Grendel acabaram chegando a
conclusdo correta de que os lipideos s6 poderiam estar organizados como
uma bicamada. Esses erros passaram despercebidos por muito tempo, e
0 que mais importa é que, apesar deles, ainda hoje podemos concluir
que bicamadas podem ser formadas quando duas moléculas anfipaticas,
como os fosfolipideos, sdo colocadas na agua.

Com esse exemplo, vocé pode ver que o método cientifico nao é infalivel.
Quanta gente tentou e tenta todos os dias, nos seus laboratérios, um
sem-numero de experiéncias cientificas nas quais os erros sdo muitos e
nem ficamos sabendo. No caso de Gorter e Grendel, os erros experimentais
foram perfeitamente proporcionais. Nao fosse essa sorte, ndo estariamos
falando deles aqui nesta aula...

Agora, é necessario que vocé faga a Atividade 1 para seguirmos

adiante.
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ATIVIDADE

1. Como é uma bicamada? 6

Vocé viu no experimento de Langmuir que os fosfolipideos se
organizam em solucdo aquosa de tal forma que as cabecas polares ficam
em contato com a dgua e as caudas apolares ficam confinadas no interior de
uma micela ou voltadas para o ar, formando um filme lipidico na superficie
de um recipiente com agua.

Ja analisando o experimento de Gorter e Grendel, vocé viu que os lipideos
de uma membrana biolégica se organizam em uma bicamada. Analise a
figura a seguir:

Extracelular Extracelular Extracelular Extracelular

Intracelular Intracelular Intracelular Intracelular

Com base nos experimentos que vocé viu até agora nesta aula e lembrando
que tanto o ambiente intracelular quanto o extracelular sdo aquosos, qual
destas organizacoes apresentadas na figura é quimicamente possivel para
as membranas plasmaéticas das células, por exemplo? Por qué?

()a ()b ()c ()d

RESPOSTA COMENTADA
Em um ambiente aquoso, somente as por¢ées polares dos
fosfolipideos devem ficar expostas, pois sGo capazes de interagir com
a dgua — sdo hidrofflicas. Assim, somente a organizagcdo apresentada
em d é possivel para as membranas bioldgicas, uma vez que é a
Unica que confina as caudas apolares em um ambiente apolar
(umas voltadas para as outras) e expbe as cabegas polares para os
ambientes aquosos que sdo o meio intra e o extracelular.



Com base no comportamento dos fosfolipideos, descrito nas
experiéncias de Langmuir, e no que observaram Gorter e Grendel,
podemos concluir que hé trés possibilidades de organizacdo dos

fosfolipideos em meio aquoso. Veja a Figura 26.2:

Bicamada de fosfolipideos

Co e | !
N : ( Cabeca polar dos
Monocamada M\J 3 fosfolipideos
N A S
. Micela }IJIH}%}{\,%UJ
Bicamada — L) } Eg Cauda apolar dos

}if}ﬂ H}{ ; fosfolipideos

-

Figura 26.2: As trés possiveis organiza¢des de lipideos anfipaticos em agua, segundo as observacées
de Langmuir — monocamada e micela — e Gorder e Grendel — bicamada. A bicamada, que vocé vé
em detalhe na imagem da direita, é uma estrutura formada por lipideos anfipaticos que pode estar
circundada de agua por todos os lados. Isso porque os fosfolipideos que a compdem se organizam de
tal forma que suas caudas apolares ficam confinadas no interior da bicamada, enquanto as cabegas
polares, hidrofilicas, ficam expostas ao meio aquoso.

Dentre estas organizagdes, somente uma contempla a necessidade
de os fosfolipideos estarem em contato com duas interfaces aquosas (0s
meios intra e extracelulares): a bicamada lipidica.

Agora que vocé ja sabe como os lipideos que formam essa estrutura
se organizam, estd na hora de relembrar um grifico que vimos na aula

passada. Veja:

Grafico 26.1: Composicdo das membranas de diversas células e organelas
do nosso corpo.

Membranas % Componentes

Mielina [T
Eritrécito humano [ /]
Membrana plasmatica [ [
Golgi | I ] [ lipideo

Reticulo endoplasmatico rugoso [ | ] [ ] proteina
Membrananuclear [ 1]
Membrana externa mitocondrial [ ]
Membrana interna mitocondrial [ ]
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Neste grafico, as barras representam a totalidade dos componentes
de diversas membranas de organelas e células do nosso corpo. Como
vocé pode observar, hd apenas lipideos e proteinas representados; estes
dois grupos de moléculas compdem a maioria absoluta da composi¢io
das membranas bioldgicas.

Pois é! Aqui era o ponto em que queriamos chegar: além
de lipideos, a membrana apresenta em sua estrutura uma fracio
significativa de proteinas. As propriedades e fun¢des de uma membrana
sdo o resultado das propriedades e fungdes destas moléculas (lipideos
e proteinas) e como elas se organizam para formar uma membrana
celular. A seguir avangaremos na compreensao desta organizacdo e das

propriedades que ela determina.

ABORDAGEM EXPERIMENTAL DE FRYE E EDIDIN

Em 1970, os pesquisadores L.D. Frye e M. Edidin demostraram,
através de um elegante experimento, uma das principais propriedades
das membranas. Frye e Edidin conseguiram provocar, artificialmente, a
fusdo de uma célula humana com uma célula de camundongo. Esta fusio
resultou em uma célula hibrida, contendo os componentes da membrana
plasmatica do camundongo e os componentes da membrana plasmatica

humana (Figura 26.3).



Fusao

celular
Célula de camundongo
antes da fusao

Célula humana
antes da fusao

v

Célula hibrida logo ap6s a fusao
Proteinas segregadas em regies
distintas
\/

Ap6s 40 minutos, a 37°C

As proteinas humanas e

de camundongos estao

completamente misturadas na

superficie da célula hibrida

Figura 26.3: Experimento de Frye e Edidin —a fusdo de uma célula de camundongo
com uma célula humana. A fusdo de duas células pode ser promovida por agentes
quimicos ou por alguns virus. Frye e Edidin usaram o virus Sendai como agente
de fusdo, promovendo a forma¢dao de uma célula hibrida, em cuja membrana
as proteinas de humanos e de camundongos estdao completamente misturadas.
Isso mostra que os lipideos formam uma matriz fluida na qual estdo inseridas
as proteinas.

Vocé pode estar se perguntando como os pesquisadores sabiam
quais proteinas eram de humanos e quais eram de camundongos. Essa é
uma excelente pergunta, € a resposta estd na técnica que eles utilizaram
para fazer este experimento. Nele, as proteinas de membranas das
diferentes células foram identificadas com substincias FLUORESCENTES.
As proteinas humanas foram ligadas a um marcador vermelho, e as
proteinas de camundongo a um marcador verde (para saber mais sobre
essa técnica, ndo deixe de ler o boxe Anticorpos — ferramentas a servico
da ciéncia).

Algum tempo apds o processo da fusdo de membranas, isto é, da
unido das membranas das duas células, as proteinas das duas células
diferentes se encontravam homogeneamente distribuidas na membrana
da célula hibrida, como mostra a Figura 26.5.

Como podemos interpretar esse resultado? Em outras palavras,
que caracteristica tem que apresentar o meio para que essas proteinas,

mergulhadas neste meio, possam se movimentar?

FLUORESCENTES

Diz-se das moléculas
capazes de emitir luz
em um comprimento
de onda quando

suas moléculas sio
excitadas por luz em
outro comprimento de
onda. Ha moléculas,
por exemplo, que

sdo excitadas por

luz ultravioleta
(comprimento de
onda nio-visivel) e
emitem luz verde, que
¢ um comprimento de
onda visivel.
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Anticorpos - ferramentas a servico da ciéncia

N&o sabemos se vocé se lembra de conceitos basicos de imunologia que aprendeu no Ensino Médio
e, por isso, vamos relembrar um pouco antes de explicar como os anticorpos atuam a favor do
conhecimento cientifico.

Anticorpos sdo moléculas capazes de reconhecer, no nosso organismo, particulas estranhas ao nosso
corpo — os antigenos. Os anticorpos sdo proteinas produzidas por um tipo de glébulo branco, os
linfécitos; sdo capazes de reconhecer os antigenos de maneira muito especifica. Isto porque suas
estruturas sdo complementares e se encaixam em um antigeno apenas, em geral. Assim, em linhas
bem gerais (afinal, imunologia da uma disciplina inteira...), para cada antigeno diferente no nosso
corpo, sdo produzidos milhares de anticorpos idénticos (chamados de clones) para combaté-lo.
Essa especificidade de ligacdo de um anticorpo a um antigeno é um dos dois motivos pelos quais os
anticorpos podem ser utilizados como ferramenta cientifica. Quando queremos identificar se uma
determinada proteina que conhecemos esta presente em uma célula, podemos utilizar um anticorpo
contra esta proteina (em laboratério, usamos o jargdo “contra” para dizer “anticorpo capaz de
se ligar a uma dada proteina”). O procedimento é colocar a célula de estudo em contato com o
anticorpo e, depois, verificar se esse anticorpo se ligou a célula ou ndo. Se ele se ligar, é porque a
proteina a qual ele é capaz de se ligar esta presente.

Se a célula tiver as proteinas contra
as quais o anticorpo atua, ele estara
ligado as células.

/ e
anticorpo /

Passado algum
\\q tempo (tempo de &]

() incubac&o)
Placa com células Placa com células +% 8
anticorpos

Se a célula NAO tiver as proteinas
contra as quais o anticorpo atua, ele
estara solto no meio de cultura, e a
troca desse meio levara o anticorpo
embora.

Uma pergunta pertinente é como sabemos se um anticorpo se ligou ou ndo, dado que essas coisas
todas sdo invisiveis. Aqui entram diversas outras técnicas, e a segunda propriedade dos anticorpos
util a ciéncia: eles podem estar ligados a um marcador, ou seja, uma molécula que seja mais facil de
monitorarmos e que nos mostre onde estd o anticorpo - ligado ou ndo a célula que mencionamos,
por exemplo.

Esse marcador pode ser, como no experimento de Frye e Edidin, um composto fluorescente (eles
usaram a fluoresceina para marcar de verde os anticorpos contra proteinas de camundongo
e rodamina para marcar de vermelho os anticorpos contra proteinas humanas). Utilizando o
equipamento adequado — um microscopio de fluorescéncia —, é possivel ver onde a fluorescéncia
aparece, ou seja, ver onde o anticorpo se ligou.

Hoje em dia ha empresas que fabricam anticorpos com graus mais altos ou mais baixos de
especificidade. Nos laboratérios, os pesquisadores compram os anticorpos de seus interesses ja
marcados com essas substancias fluorescentes e os utilizam em seus experimentos.
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Frye e Edidin observaram no microscépio a distribui¢do da
fluorescéncia e viram que as proteinas humanas (que eles viam em
vermelho) estavam completamente misturadas as proteinas dos
camundongos (que eles viam em verde) na membrana da célula hibrida.
Eles concluiram que as proteinas se movimentavam na membrana e, por
esse experimento, mostraram que os lipideos formam uma base fluida,
na qual estdo mergulhadas as proteinas.

As experiéncias de Frye e Edidin inspiraram dois pesquisadores
alemies chamados Jonathan Singer e Garth Nicolson, que postularam,
em 1972, o modelo conhecido como Modelo do Mosaico Fluido
(Figura 26.4).

Este modelo diz que a membrana é formada por uma matriz
lipidica fluida na qual proteinas estio inseridas e se movimentam
livremente. Este é o modelo de membrana aceito atualmente e, de
1970 para c4, ji foi bastante desenvolvido. Novos componentes foram
descobertos, as representacdes de uma membrana estao cada vez mais

sofisticadas, mas sempre seguindo a mesma idéia bésica.

Proteina

Proteina inserida Moléculas de colesterol
na membrana inseridas na membrana

inserida

/ na membrana

Bicamada lipidica

- fosfolipideos em contato
pelas suas caudas apolares

Figura 26.4: Modelo do Mosaico Fluido. A membrana celular é formada por uma bicamada de fosfolipideos, e,

em menor proporc¢do, esfingolipideos, que formam uma matriz fluida na qual proteinas estdo mergulhadas e

se movimentam. Nesta matriz ha, também inseridas, moléculas de colesterol que, como vocé vera mais adiante,

sdo importantes no controle da fluidez das membranas.
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A vida da célula

Existe um video excelente sobre a vida da célula, elaborado por um grupo da Universidade
de Harvard, que mostra todas as estruturas das quais vocé ja ouviu falar em Biologia Celular,
como os microtubulos, os filamentos de actina, os centriolos etc. Além disso, mostra também
a membrana da célula, fluida, com diversas proteinas inseridas nela.
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Este video é um espetaculo tanto do ponto de vista biolégico quanto do artistico, e vale
muito a pena conferi-lo, acessando o endereco eletrénico http://www.studiodaily.com/main/
searchlist/6850.html. Quando vocé entrar nessa pagina, desca um pouco a tela até ver a
seguinte frase: “Watch the video.” Do lado desta frase, clique em “/ow" se sua conexao for
discada ou em "high”, se for banda larga, e se extasie com a beleza da vida microscépica!
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Além das proteinas, os fosfolipideos também tém consideravel
liberdade de movimento na bicamada. Embora eles nao possam se mover
para fora da bicamada, apresentam grande mobilidade dentro dela,
realizando dois tipos de movimento: a difusio lateral e o flip-flop.

Na difusio lateral, fosfolipideos sio livres para se movimentar

lateralmente, em qualquer direcao (Figura 26.5).

Figura 26.5: Difusdo lateral. Como a bicamada lipidica é uma matriz fluida, os lipideos que a compdem podem
facilmente se deslocar lateralmente nela. Esse processo é chamado difusao lateral.

Ja no flip-flop, o movimento dos fosfolipideos acontece entre as
diferentes camadas da bicamada (Figura 26.6). Esse movimento é mais
raro do que a difusdo lateral porque, para acontecer, precisa de uma
grande quantidade de energia, ja que requer que uma cabeca polar passe

através da regiao hidrofébica da bicamada.
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Figura 26.6: Movimento de um fosfolipideo entre as diferentes camadas de uma membrana, também chamado
flip-flop. O fosfolipideo em destaque (indicado pela seta e mais escuro que os demais) passa de um lado para
outro na bicamada. Este movimento é raro, pois requer uma drastica mudanca de posicao do fosfolipideo na
bicamada.

Agora que vocé conhece um pouco da historia das abordagens
experimentais e dos conceitos fundamentais sobre membranas, faga a
Atividade 2 para que, logo em seguida, possamos discutir as propriedades
de uma membrana, ou seja, como seus constituintes influenciam seu

comportamento.

ATIVIDADE

2. 0 modelo aceito atualmente para as membranas bioldgicas 6
Uma célula é capaz de produzir um grande nimero de proteinas
diferentes, que exercem funcdes diferentes nessa célula e no organismo.
Ha proteinas que, como vocé viu, funcionam como enzimas; ha aquelas
que sao produzidas com uma fungdo estrutural, como é o caso da queratina
e do colageno, que vocé aprendeu na Aula 15. Ha proteinas que tém a
funcao de “avisar” para a célula a presenca de uma determinada molécula
ou particula no meio extracelular. Proteinas com essa funcao de “perceber”
o meio extracelular sao chamadas de receptores.

Os receptores ficam inseridos na membrana da célula, expostos ao meio
extracelular, a partir do qual entram em contato com os seus ligantes, ou
seja, com as substancias capazes de se ligarem a eles. Com a ligacdo de uma
molécula a seu receptor, uma série de eventos pode ser desencadeada em
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resposta no interior da célula. Um exemplo, para vocé ter uma idéia, sao as
alteracdes em vias metabdlicas que acontecem quando o horménio insulina
se liga ao seu receptor especifico, exposto na membrana de algumas células.
Para um receptor se inserir e se deslocar pela membrana de uma célula, como
de fato acontece, esta membrana deve ter uma caracteristica em especial.

a. Qual é essa caracteristica?

b. Descreva o modelo aceito atualmente para as membranas biolégicas,
mencionando seu nome.

c. “As membranas bioldgicas apresentam uma assimetria na composicédo
dos seus fosfolipideos gracas aos movimentos que estas moléculas
realizam.” Explique a afirmativa com base no que aprendeu na Ultima
parte desta secdo da aula.

RESPOSTAS COMENTADAS
Para que os receptores e quaisquer outras proteinas possam se
inserir e se deslocar com facilidade por uma bicamada lipidica, é
fundamental que essa bicamada seja fluida.
A fluidez das membranas bioldgicas foi demonstrada Frye e Edidin,
e complementada por Singer e Nicolson, que propuseram o Modelo
do Mosaico Fluido. De acordo com esse modelo, os fosfolipideos
que compéem as membranas bioldgicas estdo organizados em
uma bicamada lipidica que apresenta, inseridas nela, proteinas.
Essas proteinas podem se deslocar pela membrana, exatamente
pela natureza fluida que apresenta.
A fluidez da membrana ndo limita a facilidade de deslocamento para
as proteinas; os fosfolipideos também se deslocam pela membrana,
exercendo dois tipos de movimento: a difusdo lateral e o flip-flop.
No primeiro movimento, os fosfolipideos se deslocam lateralmente
em uma mesma camada. Isso torna possivel que um grupo de um
mesmo tipo de fosfolipideo rapidamente se desfaca (ou nem se forme),



auxiliando na manuten¢do da assimetria da membrana — o que,
embora ndo se saiba exatamente a importéncia, parece ser um fato
relevante para a estrutura que estd delimitada pela membrana.

O outro movimento, o flip-flop, é mais raro; ele requer muita energia
para acontecer, uma vez que implica transferir um fosfolipideo de
uma camada para outra bicamada, passando a cabe¢a polar pela
parte apolar dessa estrutura.

PROPRIEDADES DA MEMBRANA

Como vocé ja sabe, os lipideos sio um dos principais componentes
da membrana. Por isso, muitas de suas propriedades, como a fluidez,
sdo determinadas por sua composi¢io lipidica. Discutiremos agora o
papel dos lipideos que compdem uma membrana e a influéncia deles

nas propriedades dessas estruturas.

A influéncia da temperatura sobre as membranas

J4 sabemos que a membrana é formada por uma matriz lipidica
fluida. Essa fluidez da membrana é importante para o trafego de substancias
para dentro e para fora da célula (ou de uma organela), que depende, muitas
vezes, da ligagio destas substincias em proteinas presentes na membrana.
Quanto mais fluida a membrana, mais ficil é o trinsito das proteinas que
estdo inseridas na membrana e, conseqiientemente, mais facil o transito,
através dessa membrana, de substincias que sejam necessarias dentro da
célula ou que precisem ser secretadas dela. Experimentos mostram que a
manutencdo da fluidez da membrana parece ser fundamental para que a
célula cresga e se reproduza normalmente.

A fluidez de uma membrana é uma propriedade dessa estrutura que
pode ser alterada. Na verdade, os fosfolipideos em uma bicamada podem
ser encontrados em uma de duas fases ou estados possiveis: cristalino ou
fluido. Estes estados sdo diretamente influenciados pela temperatura.

Existe, para cada membrana, uma dada temperatura em que
ela passa do estado cristalino para o estado fluido. Esta temperatura

¢ chamada temperatura de transicio. Abaixo da temperatura de
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Acio
ARAQUIDONICO

Acido graxo
poliinsaturado que
faz parte da estrutura
de fosfolipideos

de membrana;

além disso, ele é

um importante
precursor de
moléculas envolvidas
em processos
inflamatorios no
nosso organismo,
como os leucotrienos,
as tromboxanas e as
prostaglandinas.
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transi¢io, a membrana é cristalina, pois as caudas de 4cidos graxos
estdo ordenadas de tal maneira que sdo capazes de realizar interagdes
eletronicas que estabilizam a membrana nesse estado cristalino. Acima
desta temperatura, a fluidez da membrana aumenta, desordenando os
fosfolipideos por desfazer estas interagdes, sem, entretanto, alterar a

estrutura basica da membrana. Observe o esquema da Figura 26.7.

Estado cristalino

e
i b

Figura 26.7: Influéncia da temperatura na fluidez de uma bicamada fosfolipidica.
A temperatura de transicdo é aquela em que a bicamada passa do estado cristalino
(A) para o estado fluido (B). Observe que em A o termémetro marca uma temperatura
abaixo da temperatura de transicdo, enquanto em B o termometro indica uma
temperatura maior que a temperatura de transicdo.

Estado fluido

——©

temperatura
de transicao

@
temperatura
de transicao

Ora, se a passagem de um estado cristalino para um estado fluido
tem relacdo com diferentes graus de interacdes entre os acidos graxos
que compoem os fosfolipideos da bicamada, podemos concluir que a
temperatura de transi¢io de uma membrana depende do tipo de 4cidos

graxos presentes na estrutura dos fosfolipideos...

A INFLUENCIA DOS TIPOS DE FOSFOLIPIDEOS

Lembra-se da discussdo sobre a manteiga e o dleo, na Aula 24?
O raciocinio agora é quase o mesmo, com a diferenga que nio estamos
falando de triacilgliceréis, mas de fosfolipideos.

Acidos graxos saturados, como o palmitato e o estearato, mantém
os fosfolipideos proximos uns dos outros, o que contribui para um grau
maior de interagoes eletronicas entre eles. Ja dcidos graxos altamente
insaturados, como o ACIDO ARAQUIDONICO, ndo podem se manter muito
proximos por causa de suas duplas liga¢cdes que geram uma conformagio

espacial como a que vocé vé na Figura 26.8.



Figura 26.8: Estrutura do acido araquidénico. Este acido graxo, que pode
fazer parte da composicdo dos fosfolipideos das membranas, possui vinte
carbonos e quatro duplas ligacdes, que promovem “dobras” na sua
estrutura. O grupamento destacado é a carboxila deste acido graxo.

Podemos também fazer uma analogia entre a temperatura de fusio
dos triacilglicerdis com a temperatura de transicao dos fosfolipideos. Vocé
viu, em aulas passadas, que, na geladeira, o azeite nunca vai ficar sélido
como a manteiga (porque seus acidos graxos sao saturados ao passo que os
do azeite sdo poliinsaturados). Agora, estamos falando de membranas, mas,
como dissemos, o raciocinio € bastante parecido. Conforme diminuirmos a
temperatura, as membranas compostas de fosfolipideos com 4cidos graxos
saturados vao alcancar o estado cristalino mais rapidamente do que aquelas
compostas por acidos graxos insaturados.

Assim, fosfolipideos que apresentam acidos graxos saturados
apresentam uma temperatura de transi¢io mais alta, ao passo que
fosfolipideos compostos por dcidos graxos insaturados possuem uma
temperatura de transi¢io da bicamada mais baixa. Veja a figura a seguir,

que resume esta idéia.
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Acido graxo 2 Acido graxo 1

/N

Acido graxo 1 Acido graxo 2

Figura 26.9: Os acidos graxos que comp&em os fosfolipideos das membranas influenciam na sua temperatura de
transicdo. Membranas formadas por caudas de acidos graxos saturados tém seus fosfolipideos mais préximos, o
que facilita a interagdo entre eles. Esse tipo de membrana tende a atingir o estado cristalino em temperaturas
mais altas do que membranas como a do quadro da direita, cujos fosfolipideos contém também acidos graxos
insaturados. As insaturacdes provocam dobras na cadeia do acido graxo, as quais fazem com que uma molécula
ndo possa se aproximar tanto da outra como no caso dos acidos graxos saturados. Membranas com caudas de
acidos graxos insaturados tendem a alcancar o estado cristalino somente em temperaturas mais baixas.

Resumindo...

Membrana com cauda de acido graxo saturado — temperatura de transicao
mais alta

Membrana com cauda de acido graxo insaturado — temperatura de transicéao
mais baixa.

No entanto, ndo sdo s6 os fosfolipideos presentes em uma
membrana que afetam sua fluidez. Vocé aprendera mais sobre isso na

proxima secdo, logo ap6s de fazer a atividade a seguir.
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ATIVIDADE

3. Quem é mais? 6

Leia as informacdes a seguir:

Foto: Marcel Goldsein

Peixe X

Habitat: préximo a superficie do oceano.
Temperatura do habitat, em média: 23°C.
Fonte: http://www.sxc.hu/photo/895395

Foto: Dhiego Andrade

Peixe Y

Habitat: grandes profundidades oceanicas.
Temperatura do habitat, em média: 5°C.
Foto: http//www.sxc.hu/photo/868383
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Considere duas espécies de peixes apresentadas. Sabendo que a fluidez da
membrana é uma caracteristica importante para o bom funcionamento das
células de qualquer organismo, qual dessas espécies tem maior contetido
de écidos graxos poliinsaturados: a espécie 1 ou a espécie 2? Por qué?

RESPOSTA COMENTADA
Como vocé aprendeu nesta se¢do da aula, as membranas tém
propriedades que estdo diretamente relacionadas aos fosfolipideos
que as compGem. Uma dessas propriedades é a temperatura de
transicdo, ou seja, aquela em que as membranas passam do
estado cristalino para o estado fluido. Quanto mais saturados os
lipideos que compéem a membrana forem, mais préximos eles
conseguem estar €, por isso, mais interagdes eles conseguem realizar.
Assim, muitos lipideos saturados em uma membrana fazem com
que temperaturas relativamente altas provoquem a cristalizacdo
dessas membranas. JG quando hd muitos lipideos insaturados na
composicdo da membrana, € preciso temperaturas mais baixas —em
comparacdo com “membranas saturadas” — para fazé-las chegar
ao estado cristalino.
Com essas informagdes, podemos concluir que quanto mais lipideos
insaturados houver na composicdo da membrana, mais baixa pode
ser a temperatura em que ela se encontra sem perder sua fluidez.
No caso dos peixes, que ndo controlam suas temperaturas corporais,
a temperatura do corpo é a mesma da dgua em que eles estdo.
Assim, peixes de regido mais fria tém temperaturas corporais mais baixas
do que peixes de regides mais superficiais, cuja dgua se aquece pela
incidéncia do sol. Peixes de regides mais frias, portanto, precisam ter
um contetido maior de dcidos graxos insaturados em suas membranas
para que elas se mantenham fluidas mesmo em temperaturas como
a do peixe Y desta atividade, 5°C.
Resumindo, o peixe Y tem mais lipideo insaturado do que o X porque
vive em uma regido mais fria; se ele ndo tivesse essa composicdo
de membrana, estas ndo seriam fluidas, comprometendo o bom
funcionamento do organismo inteiro.
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A INFLUENCIA DO COLESTEROL NA FLUIDEZ DA
MEMBRANA

Embora tenhamos nos atido até agora aos fosfolipideos e a
como eles se organizam para formar as membranas bioldgicas, esses
nio sdo os unicos lipideos que constituem essa estrutura. E possivel
encontrar colesterol nas membranas de diversos organismos; no caso
dos mamiferos, a ocorréncia é comum.

Como vocé viu na aula passada, o colesterol é um lipideo que
possui em sua estrutura um anel esterdide. Esse anel é formado por
atomos de carbono de tal maneira ligados que ndo ha flexibilidade
nessa estrutura; por causa da presenga do anel, o colesterol é um lipideo
bastante rigido.

Além de rigido, o colesterol é um lipideo pequeno, quando
comparado a um triacilglicerol ou a um fosfolipideo, por exemplo. Por
causa de seu tamanho e de sua natureza hidrofébica, o colesterol se insere
facilmente na regido apolar das membranas, ou seja, em meio as caudas
de acidos graxos dos fosfolipideos.

O contetdo de colesterol em uma membrana celular é um dos
fatores mais importantes no controle da fluidez. Conhecendo a estrutura
do colesterol, o que serd que acontece com membranas com maior e

menor conteudo de colesterol, do ponto de vista da fluidez?

Fonte: http://www.sxc.hu/
photo/264245

Como o colesterol é uma estrutura rigida, o fato de ele estar
inserido na membrana, por si s6, ja confere a essa membrana uma rigidez
maior do que se ela ndo tivesse colesterol. Além disso, por ser pequeno e se
inserir sem dificuldades na membrana, ele consegue se localizar bastante
proximo as caudas apolares dos fosfolipideos e interagir mais facilmente

com eles. Ao interagir com essas caudas, o colesterol acaba “prendendo”
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aqueles fosfolipideos proximo a ele. Ora, como vocé acabou de ver
para diferentes graus de insatura¢do dos dcidos graxos dos fosfolipideos,
quanto mais interagdes as caudas hidrofébicas fizerem, quer entre elas,

quer com o colesterol, menos fluida ficard a membrana.

CONCLUSAO

A histéria da constru¢do do conhecimento, como vocé vem
aprendendo ao longo desta disciplina e, especialmente, nesta aula, é um
“trabalho de formiguinha”. Muito esfor¢o é empreendido, alguns erros
sao cometidos. Pouco a pouco, com uma contribui¢do aqui e outra acola,
de pessoas diferentes em lugares diferentes, vamos conseguindo descobrir

como sao as estruturas que compéem nosso organismo.

ATIVIDADE FINAL 6
Menos é mais?

Volte a Atividade 3. Considerando que as composicdes de fosfolipideos das
membranas dos peixes X e Y sdo as mesmas, qual dos dois peixes vocé acha que
deve ter conteudo maior de colesterol em suas membranas? Justifique sua resposta

levando em considera¢do a importancia de se manter a fluidez da membrana.

RESPOSTA COMENTADA
Como vocé viu na segdo que falava sobre temperatura de transicdo,
dependendo da composicdo de uma membrana, uma temperatura
mais baixa pode fazé-la passar do estado fluido para o cristalino. Assim,
considerando que os dois peixes possuem a mesma composicdo
de fosfolipideos em suas membranas, o peixe Y (cujo habitat tem
temperatura mais frig) tende a possuir uma membrana menos fluida do
que o peixe X, que vive em temperaturas mais quentes, em torno de 23°C.
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Por causa da temperatura em que vive, o peixe Y provavelmente
tem menos colesterol em suas membranas, pois ele nédo precisa de
mais um fator — além da temperatura — para diminuir a fluidez de
sua membrana, se precisar, certamente serd em quantidade menor
do que o peixe X. Assim, o peixe X é que possui mais colesterol em
suas membranas, pois precisa impedir a queda da fluidez de suas
membranas desencadeada por uma baixa temperatura.

RESUMO

O histoérico do conhecimento acerca da organizacdo dos fosfolipideos nas
membranas biolégicas comeca com Langmuir (1917). Ele mostrou que tais lipideos,
como moléculas anfipaticas que sao, ao serem colocados em agua apresentam um
comportamento no qual suas caudas hidrofébicas se unem, “fugindo” da agua
e expondo apenas suas regioes polares (cabecas) para o meio externo. Gorder e
Grendel concluiram que bicamadas podem ser formadas quando duas moléculas
anfipaticas, como os fosfolipideos, sdo colocadas na agua. Em 1970, os experimentos
de Frye e Edidin mostraram que a membrana ndo é uma estrutura estatica, pois
observaram o movimento de proteinas nesse local. Estes experimentos foram a
base para que Singer e Nicolson, em 1972, propusessem o Modelo do Mosaico
Fluido, que estabelece que a membrana é formada por uma matriz lipidica fluida
na qual proteinas estdo inseridas e se movimentam livremente. Tal movimento é
predominantemente lateral, pois o deslocamento de um fosfolipideo de uma camada
a outra (flip-flop) é energeticamente desfavoravel por necessitar que uma cabeca
polar passe através da regido central hidrofobica da bicamada. Essa limitacdo de
movimento é importante para manter a assimetria da membrana.

A fluidez da membrana depende da composicao destas membranas. Fosfolipideos
formados por acidos graxos saturados, assim como alto teor de colesterol, tendem
a formar membranas mais rigidas. Outro fator que influencia a fluidez é a
temperatura do meio. Isso porque as membranas apresentam uma temperatura de
transicao, que é aquela na qual a membrana passa deste estado fluido para estado
cristalino. Temperaturas muito baixas, portanto, interferem no funcionamento da

membrana por influenciarem esta propriedade.
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INFORMACOES SOBRE A PROXIMA AULA

Na préxima aula, vocé aprenderd uma série de outras fun¢des que podem ser
desempenhadas por lipideos. De algumas delas vocé ja ouviu falar neste médulo

e vai aprofundar, outras sdo mesmo novidades. Até 13!
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Lipideos V — mais lipideos,
mais funcoes...

Meta da aula

Apresentar parte da variedade estrutural
e funcional dos lipideos.

Ao final desta aula, vocé devera ser capaz de:

conhecer a variedade estrutural e funcional dos
lipideos.
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INTRODUCAO
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O grupo dos lipideos é bastante diversificado do ponto de vista estrutural e
funcional. A caracteristica que faz com que as diversas moléculas que viemos
apresentando a vocé como lipideos possam ser agrupadas nesse grande grupo
é o fato de serem insolUveis — ou muito pouco solUveis — em agua.

Nesta aula, vamos nos dedicar a apresentar alguns lipideos com papéis
fisioldgicos relevantes. Primeiro, vocé vai ver um pouco sobre diversos tipos
de lipideos e os papéis variados que eles podem desempenhar no nosso corpo,
como serem responsaveis, indiretamente, por caracteristicas sexuais femininas
e masculinas. Depois, vocé aprendera como estes compostos sdo importantes
para a natureza, para plantas e animais, por formarem substancias como as
ceras, produzidas pelas abelhas.

Esta aula é diferente das demais, e nela vocé ndo encontrard atividades.
Queremos, com essa aula, que vocé conheca algumas curiosidades
sobre esses lipideos e um pouco mais dos papéis fisiolégicos que podem
ser desempenhados por eles. Nossa intencdo ndo é aprofundar o seu
conhecimento sobre nenhum dos lipideos apresentados, em particular,
mas dar uma visao geral da diversidade dessas moléculas. Nao se prenda as
estruturas, tentando memoriza-las. Preste atencdo na variedade dos grupos
gue vamos apresentar e lembre que sdo sé alguns dentre tantos.

Para aqueles que sdo mostrados aqui, selecionamos as informacdes mais
importante; se vocé tiver interesse particular em algum, nao deixe de procurar
mais informagdes nos pdlos, com os tutores ou mesmo entrando em contato

conosco, via plataforma.



MENINO OU MENINA?

=

Foto: Juan Pablo Oitana

Fonte: http://www.sxc.hu/photo/777565

Que sexo vocé acha que tem o bebé da foto? E menino ou
menina?

Nao sabe? Pois é. Ha dois motivos para vocé ndo saber a resposta
para essa pergunta. O primeiro é que ninguém contou para vocé se essa
crianca é do sexo masculino ou feminino; o segundo é que, se ninguém
lhe disser ou vocé vir qualquer caracteristica que denote o sexo do
bebé, é realmente impossivel saber, embora ele esteja determinado
geneticamente.

Curiosamente, depois que os bebés crescem, dificilmente vocé
confundiria um menino com uma menina, um rapaz com uma moga,
um homem com uma mulher. Isso acontece porque ha caracteristicas
secundarias que sdo desenvolvidas pelos individuos em resposta a
determinados estimulos, e que fazem com que um rapaz aparente ser

do sexo masculino e uma moga, do sexo feminino.
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Podemos citar como caracteristicas desse tipo como a voz mais
fina, o crescimento dos seios, a forma do corpo, com o quadril mais largo
do que o tronco no caso das mocas. Jd para os rapazes, ha a barba no
rosto, a voz engrossando, pélos no torax, a quantidade maior de musculos
nos bracos, especialmente, dentre outras.

Essas caracteristicas sdo desenvolvidas por causa do estimulo de
dois hormonios: a testosterona nos meninos e o estradiol nas mocgas.
Por que estamos contando essa historia toda? Dé uma olhadinha nas

estruturas desses dois hormonios:

Estradiol Testosterona

OH OH
CH CH

2 3

HO fe)

Anel esterdide

Figura 27.1: Hormonios sexuais sdo derivados do anel esteréide. Os horménios estradiol
e testosterona, responsaveis pelo desenvolvimento de caracteristicas secundarias
femininas e masculinas, respectivamente, sdo derivados do anel esteréide, o mesmo
anel que compde a estrutura do colesterol. Esse anel comp&e uma classe de lipideos,
os lipideos esterois; estes horménios sdo, portanto, hormonios lipidicos.



Como vocé pode ver na figura anterior, tanto os horménios

estradiol quanto testosterona possuem um anel esteréide em suas

estruturas; por isso, sio chamados de horménios esterdides.

N&o estd se lembrando de onde conhece o anel esteréide? Essa molécula
faz parte da estrutura do colesterol, que vocé aprendeu ha duas aulas. Para
relembrar, aqui vai novamente a estrutura desse composto.

CH, CH, CH, cn,
NN

CH CH, CH
CH

3

CH

B

CH

HO

O estradiol é um hormoénio estrogénio, um dos hormonios sexuais
femininos. Ele nao s6 estimula o desenvolvimento sexual feminino, como
estd também envolvido na formagio e liberagao de dvulos, além de ajudar
a prevenir ataques cardiacos e a osteoporose.
J4 a testosterona é um androgénio, um hormdnio sexual masculino.
Ele estimula o desenvolvimento sexual masculino e a formag¢io do
esperma. Outra atuagio da testosterona é no desenvolvimento muscular;
ha casos em que esse hormonio (ou ANALoGos dele) é tomado para ANALOGO

favorecer o aumento da massa muscular (para saber mais sobre esse Neste caso,
molécula semelhante

a testosterona
estruturalmente, com
alguma modificacdo
quimica que a faz

ser diferente e ainda ser
capaz de desencadear
os mesmos efeitos
daquele hormonio.

assunto, ndo deixe de ver o boxe a seguir).
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Bomba!

Alguns atletas e halterofilistas
fazem uso de anabolizantes
para aumentar o desempenho
em competicdes e ganhar massa
muscular mais rapidamente.
Anabolizantes, também chamados
“bombas”, sdo moléculas que
possuem o anel esterdide e, por
isso, sdo chamados esteroides.

O problema do uso dos anabo-
lizantes vem sendo mais discutido
na midia nos ultimos dez a quinze
anos, por causa do aumento do
consumo dessas substancias. Vocé
sabe qual é o problema de consumir
esteréides como os anabolizantes,
uma vez que diversos esteroides
sdo produzidos naturalmente no
seu organismo?

Os anabolizantes esteroides,
inclusive os que produzimos,
s30 responsaveis por promover o  Fonte: http://www.sxc.hu/photo/430654
crescimento e o desenvolvimento

de tecidos como o muscular, por exemplo. Ele estimula as células a se
dividirem e a crescerem, além de estimular a sintese de proteinas nelas;
é por isso que promovem o aumento da massa muscular.

Essas substancias passaram a ser consumidas indiscriminadamente por
alguns atletas que queriam melhorar seus desempenhos em competicdes.
O problema disso é que noés ja produzimos os esteréides em quantidades
compativeis com as necessidades do organismo e somente casos especiais
de subdesenvolvimento corpéreo ou puberdade tardia devem ser tratados
com esse tipo de substancia.

Da maneira como os anabolizantes vém sendo consumidos, eles podem
causar aumento da pressao arterial, do colesterol circulante no sangue,
entre outros efeitos malignos.

Foto: Kim Perry

A testosterona estd presente também nas mulheres, mas em
quantidades bem menores. Nelas, assim como também nos homens,
esse hormonio promove a agressividade.

Os esterodis ndo estao presentes NO NOSSO Organismo somente na
forma de colesterol, testosterona ou estradiol. H4 outras moléculas no
nosso corpo, com papel fisiolégico importantissimo, que sdo derivadas

do anel esterdide. Veja a seguir.



DERIVADOS DE COLESTEROL E SEU PAPEL NA DIGESTAO
- 0S ACIDOS BILIARES

Durante a digestao, uma série de estimulos promovem a producio
e a secre¢do da bile. A bile é produzida na vesicula biliar e tem duas
funcoes conhecidas:
e Excretar produtos de degradag¢io da hemoglobina, como a BILIRRUBINA.
¢ Auxiliar no processo digestivo, emulsificando gorduras; essa fungao da
bile s6 é possivel por haver, em sua composi¢io, os dcidos biliares.
Acidos biliares sio derivados polares do colesterol que atuam
como detergentes no intestino, emulsificando as gorduras da dieta e,
assim, facilitando a acdo de enzimas que quebram os lipideos, as lipases.

Veja um exemplo desse tipo de acido na figura a seguir.

C — NH — CH,— CH,— SO
[
o

HO

Figura 27.2: Estrutura do acido taurdlico, um acido biliar. A parte da molécula
destacada é o anel esterdide, aproveitado do colesterol, de onde esse acido biliar
é derivado.

Como vocé pode observar na Figura 27.2, o dcido taurdlico, assim
como outros dcidos biliares, possui em sua estrutura um anel esterdide,
que é, como ja dissemos, derivado do colesterol, a partir do qual esse
acido é sintetizado.

O colesterol deve estar presente em grandes quantidades na vesicula
biliar para que possa dar origem a esses acidos biliares; no entanto, se a

concentragao do colesterol for muito alta, pode ocorrer a formacio de

3

BILIRRUBINA

Produto da
degradacdo do heme
(aquele anel ligado a

hemoglobina) que tem
cor avermelhada,

dai esse nome.

E um pigmento que

é excretado junto
com as fezes, sendo
responsavel pela cor
escura delas.
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calculos da vesicula e, dependendo do caso, serd necessdrio retirar essa

glandula (para saber mais sobre o assunto, leia o boxe a seguir).

O que é colecistectomia?

A vesicula biliar € um pequeno érgdo que armazena a bile produzida pelo
figado; ela libera essa substancia no intestino para auxiliar na digestao
das gorduras.

Os 4cidos biliares podem ser convertidos em sais biliares na vesicula,
pela adicdo, no acido, de um atomo como o célcio, por exemplo. Esses
sais continuam exercendo as mesmas fun¢des dos acidos biliares, com a
diferenca que, dependendo da concentracdo em que se encontrarem na
vesicula, podem cristalizar. Quando os sais biliares cristalizam, dizemos
que o individuo esta com calculo biliar, ou, mais comumente, com “pedra
na vesicula”. Além dos sais biliares, altas concentra¢des de colesterol
também podem promover a formacéo de célculos.

Os calculos biliares atrapalham o bom funcionamento da vesicula, e
podem até entupir o duto que a conecta com outras partes do sistema
digestorio, dificultando a liberacdo da bile. Quando isso acontece, a
regido dos dutos inflama e o individuo comeca a sentir muitas dores.
Dependendo do caso, é necessario fazer a remocao da vesicula, processo
cirdrgico chamado colecistectomia.

A colecistectomia é uma cirurgia que apresenta baixo risco, e uma pessoa
que se submete a ela pode viver sem quaisquer problemas ou restri¢des
alimentares ap6s um curto periodo de tempo.

Falando em derivados do colesterol e sistema digestivo, vale
ressaltar que hd outros compostos derivados desse lipideo esterdide que
sdo importantissimos para o bom funcionamento do organismo. E sobre

um desses compostos que vocé aprenderd na proxima se¢io.

COLESTEROL E VITAMINA - ALGUMA RELACAQ?

Como vocé aprendeu na aula sobre vitaminas, ha dois grupos de
vitaminas: as hidrossoluveis e as lipossoltveis. Dentre as lipossoliveis,
temos o grupo da vitamina D, formado por cerca de dez compostos, sendo
os mais importantes para o organismo a vitamina D, e a D . Esta tltima
pode ser obtida através da dieta ou ser sintetizada no nosso organismo
a partir de uma molécula de colesterol.

A reacgdo de conversio do colesterol a vitamina D depende da
incidéncia de luz solar, porque precisa de radiacdo para acontecer. Veja

0 esquema a seguir:
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CH,  CH, H,
CH C
CH,
cH,
Colesterol
CH,
OH
CH
: CH,
H— C— CH,— CH,— CH,— CH
CH, CH,
A
7-dehidrocolesterol (provitamina D,) CH,
HO

CH,

Incidéncia de H H |

luz solar HC—C— ﬁ —CH

cH '
; CH,

CH
A / :

Vitamina D,

(o]

No esquema, estd representada a conversao do colesterol em pro-
vitamina D,. Repare que a diferenca entre a provitamina D, e a vitamina
D, esta na presenca de uma abertura em um dos anéis do ester6ide. Esse
anel é a maior caracteristica estrutural deste composto.

A incidéncia da luz solar é fundamental para que a reagio de
conversdo de provitamina D, em vitamina D, aconteca. Por isso é que
mencionamos, na Aula 22, que uma crianga que nao pega sol pode ter os
problemas desencadeados pela falta da vitamina D, como o raquitismo,
por exemplo.

Ainda sobre vitaminas, hd uma outra molécula deste grande grupo,
avitamina A, que também é um lipideo com funcdes bioldgicas variadas.
Vocé aprenderd um pouco mais sobre a estrutura desse composto logo

a seguir.
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B-caroteno

Ponto de
clivagem

RETINOL, RETINAL E ACIDO RETINOICO - A VITAMINA A E

SEUS DERIVADOS

Entre os lipideos, encontramos ainda a vitamina A (retinol) e seus

derivados, que podem funcionar (1) como horménio e (2) como pigmento

visual de olhos de vertebrados.

Uma substincia chamada B-caroteno é a precursora da vitamina A.

Em outras palavras, os alimentos que ingerimos — como a cenoura e

a abdbora, por exemplo — possuem B-caroteno que, no organismo, é

convertido em retinol (vitamina A), retinal (pigmento visual) e 4cido retindico

(hormonio). A Figura 27.3 mostra como acontece essa conversao:

CH,0H
5

Vitamina A
(retinol)

b

1

(pigmento visual)

C

Transretinal

e

Oxidacdo )
de aldeido ’ Sinal
a acido Acido hormonal
retindico para células
epiteliais
d
CH, CH,
CH, CH,
CH Luz CH, /
visivel
CH \’. CH, Sinal
—_— 3 - » p NErvVoso
ao
Oxidacao " 1 cérebro
de alcool 13 12
aaldeido  cp, o,
C
Pk ¥ C
H o He \O
11-cis-retinal

Figura 27.3: Vitamina A, seus precursores e derivados. (a) B-caroteno, a molécula que obtemos a partir da dieta.
A clivagem do B-caroteno produz duas moléculas de vitamina A (também chamada de retinol). (b) A vitamina
A contém em sua estrutura uma hidroxila (OH), que a caracteriza como um alcool; ela pode ser convertida em
um outro composto, o retinal, que possui uma carbonila (COH, em destaque), que caracteriza um aldeido. Esse
composto, o retinal, é o pigmento visual. (c) A oxidacdo desse aldeido (retinal) produz o acido retindico, um
hormoénio envolvido em diversos processos, especialmente na manutencado de uma pele saudavel e bonita.
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Além da vitamina A e seus derivados, sio exemplos de lipideos

com importantes atividades bioldgicas:

¢ avitamina E (tocoferol), que atua como um antioxidante protegendo
nosso corpo dos danos causados por moléculas muito reativas, os
radicais livres;

¢ avitamina K, envolvida na coagulagdo sangiiinea;

¢ aubiquinona e a plastoquinona, que participam de cadeias transportadoras
de elétrons na mitocdndria e cloroplasto, respectivamente. Vocé vera estas

moléculas com mais detalhes na Bioquimica II.

AS CERAS

Cera é um termo geral utilizado para substincias que formam
uma cobertura protetora em folhas e frutos de vegetais, mas também
encontradas em animais (cera de abelhas, cuticula de insetos, glandulas
de passaros e crustdaceos planctonicos), algas, fungos e bactérias.
As ceras podem desempenhar uma diversidade de fungdes na natureza,
relacionadas a sua propriedade de repelir a d4gua e a sua consisténcia
firme. Exemplos disso sdo certas glandulas na epiderme de vertebrados
que secretam ceras para proteger os pélos e a pele, mantendo-os
lubrificados e impermeaveis, e alguns passaros que possuem glandulas
secretoras de ceras, que mantém suas penas impermeaveis.

As ceras sdo formadas principalmente de ESTERES DE ACIDOS GRAXOS
de cadeia longa (C,, a C,,) com ALcools be capela LONGA (C, a C, ), mas
podem também conter dcidos graxos livres e varias substancias que incluem
hidrocarbonetos com niimero variado de carbonos (chamados n-alcanos),
cetonas, di-cetonas, alcoois, aldeidos, entre outros, todos com cadeias de

carbono longas ou muito longas (de 12 a 38 atomos de carbono).

ESTERES DE ACIDOS
GRAXOS

Se formam quando
acidos graxos reagem
com élcoois. E o
caso, por exemplo,
da formagio dos
triacilgliceréis, em
que um acido graxo
sofre uma reacdo de
esterificacao para se
ligar ao glicerol.

ALCOOIS DE CADEIA
LONGA

Sao moléculas
formadas por mais

de 12 carbonos,

com uma ou mais
hidroxilas ligadas a
essa cadeia carbonica.
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Fonte: http://www.sxc.hu/photo/888763 Fonte: http://www.sxc.hu/photo/117665

Como nos triacilglicerdis, as propriedades das ceras sdo
influenciadas diretamente pelo comprimento e grau de saturagio de
suas cadeias de hidrocarbonetos. Ou seja, quanto maior a cadeia e mais
saturado for o 4cido graxo que compde a cera, mais alto é seu ponto
de fusdo.

As ceras podem ser produzidas tanto por animais quanto por
vegetais. Veja mais sobre a producio desse composto por esses dois

grandes grupos a seguir.

As ceras animais

Existe uma glandula nos pdssaros, chamada glandula uropigial,
que produz as ceras nesses animais. As ceras servem para impermeabilizar
as penas dos pdssaros, o que é importante, por exemplo, para a flutuagao

das aves que nadam e para auxiliar na manutencdo da temperatura

corporal desses animais.

Foto: Constantin Jurcut

)

Figura 27.4: As ceras secretadas pela glandula uropigial das aves as auxiliam na flutuacéo.

DESENHOS RUPESTRES

Aqueles que eram
pintados em cavernas
e pedras pelos homens
da pré-historia.
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Mudando de filo, as abelhas sdo outros animais que produzem cera.
Abelhas da espécie Apis mellifera secretam este composto pelo abdomen.

A cera de abelha (representada na Figura 27.5) tem sido utilizada
pelo homem desde tempos remotos; ela foi detectada em DESENHOS
RUPESTRES € em mumias egipcias. Atualmente, a cera de abelha é utilizada

principalmente pelas industrias cosmética e farmacéutica, que chegam a

Foto: Paula Gdes



consumir 60% da produg¢ao mundial de 7.000 toneladas por ano. Ela

estd presente também na composi¢do de produtos de polimento e na

industria de alimentos.

Fonte: www.sxc.hu/photo/849223

Figura 27.5: Detalhe de colméia de Apis mellifera. As colméias sao formadas por compartimentos para estoque

de mel, construidas de cera.

A cera é formada principalmente de triacontanilpalmitato, um
éster de acido palmitico e o dlcool triacontanol (Figura 27.6). Ela ndo estd
presente somente em aves e abelhas, mas também em grandes mamiferos

como a baleia. Veja em seguida.
(@)

CH,(CH,),, — C — O — CH, — (CH,),,— CH,
L 1L |

Acido palmitico Triacontanal

Figura 27.6: Estrutura do triacontanilpalmitato, principal componente da cera de
abelhas.

Como emerge e submerge uma baleia cachalote? A baleia
cachalote, Physeter macrocephalus, apresenta um 6rgao frontal utilizado
como SONAR. Tal 6rgdo contém, aproximadamente, trés toneladas de
uma mistura de triacilglicerdis e ceras (65% a 95% de cera), formada

principalmente de dcidos graxos insaturados. Essa mistura, chamada

SONAR

E um 6rgdo presente
em animais como a
baleia e 0 morcego,

por exemplo, que

os ajuda a perceber
distancias por meio da
emissdo e do eco de
sinais sonoros. Esses
animais percebem,
pelo sonar, a presenca
de um outro animal,
por exemplo uma
possivel presa.
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espermacete, € liquida a 37° C, temperatura normal do corpo de uma

baleia em repouso, mas comeca a cristalizar a ~31° C e torna-se s6lida

quando a temperatura cai mais alguns graus.

Espermacete

Figura 27.7: Localizacdo do espermacete em uma baleia.

A provavel funcdo bioldgica do espermacete tem sido deduzida a
partir de pesquisas sobre a anatomia e o comportamento alimentar das
baleias. Esses animais mergulham 1.000 a 3.000 m de profundidade,
permanecendo submersos, sem um grande esforco. Para isso, eles devem
ter a mesma densidade da dgua naquela profundidade.

A grandes profundidades, a 4gua é mais fria e, portanto, mais densa.
Para submergir, a baleia precisa ter sua densidade alterada também, o
que acontece pela cristalizagdo do espermacete. Essa substancia endurece
por causa da temperatura mais baixa e fica mais densa, fazendo a baleia
ficar com uma densidade semelhante a da 4gua ao seu redor.

Este é um exemplo de uma adaptagio anatdmica e bioquimica que
permite a esta espécie de baleia explorar um ambiente profundo onde
ndo existem competidores. O espermacete, formado de cetil palmitato
(dois 4cidos palmiticos ligados, ou seja, uma molécula de 32 carbonos)
e cetil miristato (dois dcidos miristicos ligados, formando uma molécula
de 30 carbonos), foi utilizado por muito tempo nas industrias cosmética
e farmacéutica e como lubrificante. Apds a intervencdo na caga as baleias
(veja o boxe a seguir), o produto foi substituido por espermacete sintético

composto por cetil palmitato puro.



Animais ameacados de extincao

A baleia cachalote foi, durante muito tempo, cacada por causa do
espermacete que esta presente na parte frontal da sua cabeca. Essa
substancia era utilizada, por exemplo, como combustivel (6leo) para
lamparinas, e era comercializada em grandes quantidades. Sua caga foi
proibida no mundo todo pela ONU, em 1982, por causa da ameaca de
extincdo que se abatia sobre esse animal.

A cachalote, assim como outras espécies de baleia (por exemplo a baleia
azul), esta até hoje na lista divulgada pelo nosso Ministério do Meio
Ambiente (MMA) como um animal criticamente em perigo de extin¢ao.
Outros bichos igualmente ameacados sdo o mico-ledo de cara preta,
o peixe-boi marinho, um primata chamado Guariba de mé&os ruivas,
dentre outros.

Se quiser ver outros animais que estdo ameacados de extin¢do aqui no
Brasil e em que regides/estados eles vivem, acesse o site do Ministério
do Meio Ambiente, no endereco http://www.mma.gov.br/port/sbf/fauna/
index.cfm. La vocé pode navegar, consultar a lista de animais ameacados
pelos seus nomes populares e, clicando em cima do nome do animal, vocé
podera ver a foto dele.

Agora que vocé ja viu alguns exemplos de animais que produzem ceras,

conheca exemplos de plantas que também produzem esses compostos.

Ceras vegetais

Nas plantas, existe uma protecdo cerosa da superficie de folhas e
frutos, composta por um polimero de hidroxi-acido graxo (dcido graxo
ligado a uma hidroxila) chamado cutina. Outras regides do vegetal e,
principalmente, tecidos que sofreram algum tipo de lesdo, sio cobertos
por uma substincia andloga chamada suberina. Tais substincias estio,
freqiientemente, misturadas com outros lipideos e formam uma mistura
complexa. Cutinas contém familias de dcidos graxos de 16 a 18 carbonos.
Estes 4dcidos graxos podem ser saturados, insaturados, mono ou di-
hidroxilados (conterem uma ou duas hidroxilas).

Entre as ceras vegetais, duas se destacam: a cera de carnatiba e
a da jojoba.

A cera da carnatiba é secretada pelas folhas da palmeira brasileira
Corpenicia prunifera cerifera (Figura 27.8) para evitar o ressecamento
durante o periodo de estiagem que castiga o Nordeste (onde essa planta

vive) por mais de seis meses ao ano. Para se defender dessa condicdo
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climatica, a carnatba reveste suas folhas com uma espessa camada de
cera. Essa cera é largamente utilizada na fabrica¢do de ceras de polimento

para sapatos e assoalhos.

Figura 27.8: Palmeira de carnauba.

A arvore de jojoba, Simmondsia chinensis (Figura 27.9), é cultivada
no México, California e Arizona, e produz uma cera liquida, cujo ponto de
fusao é bastante baixo, em torno de 6°C. Essa cera € utilizada na industria

de cosméticos ou como lubrificante (jojoba).
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Foto: Steven J. Baskauf

Foto: Steven J. Baskauf

Figura 27.9: A arvore da jojoba. Essa planta produz, em suas sementes, uma cera liquida que é utilizada largamente
na indUstria de cosméticos.

Fonte: http://www.cas.vanderbilt.edu/bioimages/species/frame/sich.htm.

CONCLUSAO

Guardando a sua caracteristica primordial, que é ser insolivel em
agua, os lipideos podem apresentar estruturas diversas e, por conta disso,
serem capazes de exercer diferentes fun¢bes nos organismos. Foi essa
a idéia que quisemos passar para vocé com os conteidos apresentados

nesta aula.
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RESUMO

Além de acidos graxos, triacilglicerdis, glicerofosfolipideos e esfingolipideos,
existem ainda moléculas cuja estrutura pode ser bem diferente e ainda assim sdo
classificadas como lipideos. A propriedade que todas tém em comum é a baixa
solubilidade em agua. Os esteréides formam um grupo de lipideos com funcdes
diversas. Eles podem ser componentes da membrana celular (colesterol), funcionar
como hormonios (testosterona e estradiol), ou como vitaminas (vitamina D).
Ainda na categoria vitaminas, mas saindo do grupo dos esterdéides, temos outras
moléculas consideradas lipidicas, como é o caso da vitamina A e seus derivados.
Outro tipo de lipideos produzidos por alguns animais e alguns vegetais sdo as
ceras. Cera é um termo geral utilizado para substancias que formam uma cobertura
protetora em folhas e frutos de vegetais e que sdo encontradas também em animais,
algas, fungos e bactérias. As ceras sdo formadas principalmente de ésteres de acidos
graxos de cadeia longa com alcoois de cadeia longa, mas podem também conter
acidos graxos livres e varias substancias que incluem hidrocarbonetos, cetonas,
alcoois, aldeidos, dentre outros, todos com cadeias de carbono longas ou muito
longas. Neste grupo encontramos a cera de abelhas, o espermacete de baleia, a

cera de carnauba e a da jojoba.

INFORMACOES SOBRE A PROXIMA AULA

E possivel que, pelo fato de termos mencionado algumas vezes o colesterol, vocé
tenha ficado curioso para saber mais sobre os efeitos dessa molécula no organismo,
bem como por que ela é vista como vilad e deve ter sua quantidade, ingerida pela
alimentacao, controlada. E exatamente sobre a distribuicao de colesterol e outros
lipideos no nosso organismo que falaremos na préxima aula, quando abordaremos

as lipoproteinas. Até 13!
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Lipideos VI:
como os lipideos sao
transportados no nosso corpo?

Meta da aula

Apresentar o processo de digestdo dos
lipideos e, a partir de sua absorcao, como
eles sdo entregues nos diferentes tecidos

do corpo.

Ao final desta aula, vocé devera ser capaz de:

d descrever o processo de digestao de lipideos;

A
@ caracterizar as principais classes de lipoproteinas;

descrever o papel das lipoproteinas no transporte
e na distribuicao de lipideos para os tecidos.

Pré-requisitos

Para acompanhar bem esta aula, é
importante que vocé tenha em mente

0 que sao triacilglicerdis (conceito
apresentado na Aula 24) eoque é 0
colesterol, apresentado na Aula 25. Além
disso, seria importante reler o boxe

"0 que é colecistectomia?”, na Aula 27,
para relembrar o que é vesicula biliar e
para que ela serve.
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INTRODUCAO

134 CEDERJ

Até a aula passada, mencionamos diferentes grupos de lipideos e
a importancia deles para varias atividades celulares e para o bom
funcionamento do organismo.

Grande parte de todos esses lipideos, necessarios as nossas atividades celulares,
é obtida a partir da dieta. Os lipideos presentes na alimentagao devem ser
absorvidos e transportados pelo sangue até atingirem os diferentes tecidos, nos
guais serao armazenados ou utilizados para obtencao de energia, formacado de
membranas, sintese de hormonios, dentre outras possiveis funcoes.

No entanto, vocé saberia dizer como eles chegam as células onde se transformam,
por exemplo, em hormdnios como o estradiol e a progesterona?

Isso é o que vocé vai aprender nesta aula.

OBTENDO LIPIDEOS A PARTIR DA DIETA — A PRIMEIRA
ETAPA

Foto: Bruno Neves
Foto: Gaston Thauvin

Fonte: http://www.sxc.hu/photo/ Fonte: http://www.sxc.hu/photo/504688
494304

Como vocé viu na Aula 24, a maior parte dos lipideos da nossa
dieta estd na forma de triacilglicerdis. Esses e outros lipideos, assim
como as outras macromoléculas, sio quebrados em seus constituintes
mais simples, durante o processo digestivo, tornando-se pequenos o
suficiente para podermos absorvé-los, isto é, para passarem do nosso
intestino delgado para a corrente sanguinea.

A quebra dos lipideos, durante a digestio, é um processo
enzimdtico, catalisado por enzimas, presentes no intestino delgado,

que recebem o nome genérico de lipases. Essas enzimas produzem uma



grande variedade de lipideos menores a partir dos lipideos da dieta (para
saber como sdo essas partes menores dos lipideos “digeridos”, veja o

boxe a seguir).

Depois das lipases...

Durante o processo de digestdo dos lipideos, o pancreas, um érgdo acessério ao sistema digestorio,
produz enzimas capazes de quebrar gorduras e as secreta no sitio de digestdo dessas moléculas — o
intestino delgado. Essas enzimas, como vocé acabou de ver nesta aula, séo as lipases.

As lipases tém por funcdo quebrar os lipideos, ingeridos na dieta, em particulas menores, para que
possam ser absorvidas pela parede do intestino e assim possam chegar ao sangue a fim de serem
distribuidos ao resto do corpo.

No caso dos triacilgliceréis, uma lipase catalisa a quebra desta molécula em uma mistura de mono
e diacilglicerois e acidos graxos, conforme o esquema a seguir:

Miiagiglicerol 3 I Monoacilglicerol I

OHECOCR1 E:\ Q| H20—OH 2 9
Ry—C-0- CH o > R;—C-+O-CH Rt
| A A [ |
| |
Acido £ .o Acido  Glicerol
graxo 1 graxo 2 Glicerol Acido graxo 2
graxo 3

Ja um fosfolipideo é quebrado pela acdo de uma fosfolipase (enzima que catalisa a quebra de um
fosfolipideo), geralmente uma fosfolipase A,. Os produtos da quebra de um fosfolipideo s&do um
lisofosfolipideo e um acido graxo, como vocé vé em seguida:

Fosfolipideo
I Lisofosfolipideo
" |9
O| H,C-O+C-R, . Hz?—o S CC’ on
R: C—O—CH ? HO*CllH ?
| HO-Op -0, 45-0-p-0-5
OGA Q°
Acido ¢
graxo 1 Acido Glicerol Fosfato + um Saida do
graxo 2 radical R,, por acido graxo 2

exemplo, colina
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Um outro tipo de lipideo que ingerimos sdo os ésteres de colesterol, formados por uma molécula
de colesterol ligada a um acido graxo por uma ligacao éster. Esteres de colesterol sofrem a acao de

uma lipase para formar colesterol livre e um acido graxo. Veja:

I Ester de colesterol I

Acido o]
graxo " R-Cof

Lipase

Colesterol

+ O

R-C-OH

©

Depois da quebra, os produtos das lipases difundem-se para dentro das células da parede do intestino,

onde sdo utilizados para sintetizar novamente, por exemplo, os triacilgliceréis.

Para que as lipases possam atuar, no entanto, é preciso tornar os

lipideos soldveis no ambiente aquoso do intestino. Isso é feito por meio

dos sais biliares, sintetizados no figado a partir do colesterol e estocados

na vesicula biliar, na forma de uma secre¢ao chamada bile.

A bile € secretada no trato digestivo ap0s a ingestdo de gorduras;

ela emulsifica as gorduras, etapa fundamental para a agio das lipases.

Depois de serem quebrados em moléculas menores, por a¢io das

lipases, os lipideos sao absorvidos pela parede do intestino; eles entram

nas células desse 6rgao e podem ser utilizados para o metabolismo

dessas células ou serem distribuidos para outros tecidos do corpo. Essa

distribui¢do acontece pela corrente sangiiinea, o que poderia ser um

problema, uma vez que os lipideos sio moléculas hidrof6ébicas. Como

resolver essa questio? Veja a seguir.
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O transporte de lipideos pelo sangue

AULA E

Apbs a absor¢ido no intestino, lipideos da dieta tém um novo

dilema: como passar pela barreira aquosa que é o sangue até chegarem nas

. ~ . . L . . . LiPOPROTEINAS
células? Como sao moléculas insoliveis em dgua e o plasma sangiiineo é

. . . . . Podem ser
um ambiente aquoso, o transporte de lipideos torna-se dificil, pois existe chamadas ainda
. T , de: proteinas
um problema de incompatibilidade, 0 mesmo que acontece com o 6leo P

transportadoras
e a agua que ndo se misturam. de lipideos;
L ) lipoproteinas
Para resolver este problema os lipideos associam-se com outras plasmaticas;
’ . . complexo

moléculas formando um complexo soluvel em dgua. Nesse complexo, . .
ipoprotéico;
lipideos apolares, lipideos polares e proteinas formam uma particula . particula
ipoprotéica.

hidrofilica, chamada vipoproTEINA (Figura 28.1).

Proteina + lipideos apolares + lipideos polares = lipoproteina
(apoproteina)

Fosfolipideos e
colesterol

sdo encontrados na
superficie da particula
em virtude do seu
carater anfipatico.

Apolipoproteinas
localizam-se na
superficie, dando
estabilidade a particula
e permitindo sua
interacdo com o meio
aquoso. Além disso,

as apolipoproteinas
permitem a interacao
entre a lipoproteina e os

tecidos especificos. Triacilglicerois e ésteres

de colesterol
formam um centro
hidrofébico.

Figura 28.1: Estrutura basica de uma lipoproteina. Um complexo lipoprotéico tem, em sua estrutura, um miolo
hidrofébico composto por triacilgliceréis e ésteres de colesterol. Esse miolo é circundado por fosfolipideos e colesterol,
que sdo compostos anfipaticos; a parte polar desses lipideos esta voltada para a superficie da particula, em que
se localizam as apolipoproteinas, as proteinas associadas a esse complexo, as quais ddo estabilidade a particula e
permitem que ele interaja com as células do organismo as quais deve entregar lipideos.
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Uma lipoproteina é uma particula em cuja estrutura ha um nicleo
formado por lipideos altamente hidrof6bicos, por exemplo os TAGs. Ao
redor desse nucleo, hé lipideos anfipaticos, como os fosfolipideos, que
fazem uma interface entre o nicleo apolar e a superficie da particula,
que também apresenta proteinas.

Dependendo da lipoproteina, a por¢dao protéica dessa particula-
chamada apolipoproteina — pode constituir de 1% a 60% do complexo.
As apolipoproteinas sdo as cadeias polipeptidicas do complexo, sintetizadas
principalmente no figado.

Existem diferentes lipoproteinas no nosso organismo. Elas diferem
quanto:

1. ao tipo de apoproteina (cadeias polipeptidicas) que esses
complexos apresentam;

2. a relagdo lipideo/proteina nas diferentes particulas;

3. ao tipo de lipideo encontrado em cada particula.

S30 essas trés caracteristicas que determinam o tamanho e a
densidade da lipoproteina. Especialmente a densidade é um fator
importante quando estamos nos referindo a esse tipo de particula. Isso
porque as diferentes classes de lipoproteinas recebem uma denominacdo
que se refere a sua densidade, como vocé verd mais adiante. Por ora,

vamos nos ater as apolipoproteinas.

As apolipoproteinas

S30, como ja dissemos, as porc¢oes protéicas do complexo lipo-
proteina. Como vocé viu na se¢do anterior, existem varios complexos
de transporte de lipideos no nosso corpo. Nesses complexos, o tipo de
cadeia polipeptidica presente é diferente de um para outro. A seguir,
vocé vera uma lista das principais apolipoproteinas e as lipoproteinas
das quais elas fazem parte. Ndo se preocupe por enquanto com o0 nome

da lipoproteina. Falaremos delas em seguida.



Quadro 28.1: As apolipoproteinas

Apolipoproteina

Lipoproteina da qual faz parte

éster de colesterol)

apoA-| quilomicron, HDL

apoA-I| quilomicron, HDL

apoA-IV quilomicron e HDL

apoB-48 quilomicron

apoB-100 VLDL, IDL e LDL

apoC-l quilomicron, LDL, IDL e HDL
apoC-Il quilomicron, VLDL, IDL e HDL
apoC-lll quilomicron, VLDL, IDL e HDL
apoD HDL
CETP(doingléscholesterol ester transfer

protein — proteina transferidora de | HDL

apoE quilomicron, VLDL, IDL e HDL
apoH quilomicron
apo(a) LDL

A presenga das apolipoproteinas, nos complexos transportadores
de lipideos, tem como fun¢ido garantir a estabilidade de uma particula
composta por moléculas hidrofébicas em um meio hidrofilico, o sangue.
Sem essas proteinas, o transporte pelo sangue dos lipideos absorvidos
da dieta seria invidvel.

De acordo com o que vocé acabou de ver na tabela, apolipoproteinas
diferentes estio presentes em diferentes particulas de transporte de
lipideos. Em alguns casos, ha sobreposicdo, ou seja, uma mesma
apolipoproteina pode ser encontrada em mais de um complexo
lipoprotéico. Isso provavelmente estd relacionado a uma outra fungdo
importante dessas moléculas: é por meio das proteinas que o complexo
interage com as células para as quais vai entregar os lipideos que esta
transportando. Essas proteinas sdo capazes de se ligar a outras proteinas
na superficie das células e, por meio dessa ligacdo, desencadear a entrada
dos lipideos do complexo na célula.

Todo esse processo de transporte de lipideos ficara mais claro
quando vocé conhecer em detalhes cada um dos complexos, o que

acontecera logo apés a Atividade 1.
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ATIVIDADE

1. Como acontece a digestao? 6
Armando, um menino de 17 anos, esta naquela fase em que os meninos
ndo costumam ter qualquer tipo de preocupacado com sua satide. Como faz
quase todo dia, ao chegar do cursinho pré-vestibular, substituiu seu jantar
(arroz, feijao, bife e salada de legumes) por um sanduiche “caprichado”:
hamburguer, bacon, ovo, queijo, presunto, tudo regado a muita maionese,
o que significa muitos lipideos para o corpo dele digerir.

Fonte: http://www.sxc.hu/photo/780517

a. Numere as afirmativas a seguir (de 1 a 4) na ordem correta em que
ocorrem oS processos necessarios a digestdo de lipideos, partindo do
momento da ingestdo do sanduiche:

() quebra dos lipideos por enzimas denominadas lipases;

( ) distribuicao dos lipideos pela corrente sangtiinea;

() emulsao das gorduras pela bile, secretada pela vesicula biliar;

( ) absorcao de lipideos pela parede do intestino.

b. Vocé ja sabe que os lipideos sao distribuidos pelo corpo através da corrente
sangliinea. Sabe também que essas moléculas s@o hidrofébicas e que o
sangue é um ambiente aquoso. Como nosso organismo resolveu o problema
de transporte dessas moléculas hidrofébicas em um meio polar?




RESPOSTAS COMENTADAS
Se vocé estava atento & aula, provavelmente nem precisou voltar
nas sec¢ées anteriores para responder a essa atividade. No item g, a
ordem correta dos processos para digestdo dos lipideos é: (2), (4),
(1), (3). Isso porque as gorduras ingeridas, para serem quebradas
pelas lipases, precisam ser, antes, emulsificadas pela bile. Depois
de quebrados, os lipideos sdo absorvidos no nosso intestino e, uma
vez na corrente sangtiinea, distribuidos pelo corpo.
No item b, para realizar o transporte de lipideos na corrente sangiineq,
contamos com as lipoproteinas, que sGo complexos soltveis em meio
aquoso, formados por lipideos apolares (localizados no nicleo da
molécula), lipideos anfipdticos (localizados imediatamente ao redor
do nucleo e um pouco na superficie da lipoproteina) e proteinas
(localizadas majoritariamente na superficie da molécula).

AS LIPOPROTEINAS — OS COMPLEXOS DE TRANSPORTE DE
LIPIDEOS PELO SANGUE

As lipoproteinas atuam carregando lipideos pelo nosso sangue e
entregando-os as células que os usardo para gerar energia ou para outras
tantas funcdes possiveis, como vocé ja aprendeu. Essas lipoproteinas
diferem umas das outras na apolipoproteina que esta associada a elas e
no contetdo e no tipo de lipideos que carregam. Conheca mais sobre cada

umas das lipoproteinas que mencionamos no inicio desta aula, a seguir.

Quilomicrons

As principais classes de lipideos disponiveis para transporte pelo
sangue nas células do epitélio intestinal sdo colesterol e triacilglicerois.
Os quilomicrons sdo as lipoproteinas responsaveis pelo transporte desses
lipideos (lipideos da dieta, também chamados de lipideos exdgenos) para
o resto do corpo; s3o compostos, majoritariamente, de triacilglicerois.

Os quilomicrons sdo formados perto do sitio de absor¢io dos
lipideos, o intestino. Antes de deixar esse 6rgdo, os quilomicrons ja
apresentam as apolipoproteinas apo B-48 (exclusiva dessa particula),
apo A-I, apo A-Il e apo A-IV.
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CAPILARES

Vasos sangiiineos de
pequeno calibre que
interagem de maneira
bastante préxima
com os diferentes
tecidos, levando

gases e nutrientes.
Suas paredes sio
formadas por células
endoteliais.

O endotélio € o tecido
que reveste a parede
nao s6 de capilares,
mas de todos os vasos
sangtiineos.

Quando o quilomicron deixa o intestino e chega ao sangue, ganha
mais duas apolipoproteinas, a apo C-II e a apo E, que sio transferidas
das HDLs plasmiticas (que ja se encontram no sangue).

Nos cApILARES que irrigam o tecido adiposo e os musculos, uma
lipoproteina lipase (LPL) remove os dcidos graxos dos triacilglicerdis
associados ao quilomicron. A LPL esta presente na superficie das células
dos capilares. A apo C-II do quilomicron é capaz de ativar a LPL na presenga
de fosfolipideos. Em outras palavras, a enzima encontra-se na sua forma
inativa e sua atividade aumenta na presenga de fosfolipideos e apds sua
associagao com a apo CII. A ativagio da LPL resulta em uma maior remogao
dos 4cidos graxos dos TAGs que estdo nos quilomicrons; esses dcidos graxos
sdo, entdo, absorvidos pelos tecidos. O glicerol que “sobra” nesta reacio

fica na corrente sangtiinea, através da qual chega ao figado e aos rins, onde

é absorvido e reutilizado.

Durante a remog¢ao dos dcidos graxos, uma parte substancial de
fosfolipideos, a apo C e a apo A sio transferidos do quilomicron para
outra lipoproteina, a HDL. Essa perda da apo C-II faz com que a LPL
pare de degradar os quilomicrons (a apo C-II é que ativa a LPL). O que
sobrou do quilomicron — colesterol, apo E e apo B-48 — é direcionado
ao figado, cujas células apresentam receptores especificos para essa
lipoproteina. O reconhecimento do quilomicron pelo seu receptor, na
superficie das células hepaticas, se dd pela presenca da apo E. Veja uma

sintese desse processo na figura a seguir:

TAGs sdo quebrados em acidos
graxos e removidos do quilomicron

Gorduras da dieta que
Quilomicron
remanescente

foram absorvidas
Figura 28.2: Metabolismo dos quilomicrons. As gorduras absorvidas a partir da dieta sdo enviadas do intestino
delgado para o resto do corpo em uma estrutura chamada quilomicron, pelo sistema circulatério. Nesse 6rgéo,
elas sdo conjugadas a proteinas, formando uma particula chamada quilomicron. O quilomicron é especialmente
rico em TAGs, dos quais os acidos graxos sdo removidos durante a circulagdo, pela atuacdo da lipoproteina
lipase. Os acidos graxos removidos sdo absorvidos pelos tecidos periféricos e os quilomicrons remanescentes,
com conteudo de lipideos reduzido, retorna ao figado.

Tecidos
periféricos

—_—

Quilomicron
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Os quilomicrons tém a funcio de transferir triacilgliceréis para o
tecido adiposo. Eles possuem uma apolipoproteina, a apo C-II, que ativa
uma lipase nesses tecidos capaz de retirar dcidos graxos do quilomicron
para serem absorvidos pelos adipdcitos. Com a diminuigiao da quantidade
de TAGs, o quilomicron é direcionado para o figado, onde seus lipideos

serdo redistribuidos.

As lipoproteinas e o porqué de seus nomes...

A partir deste ponto da aula, vocé comecara a ver lipoproteinas que
transportam lipideos pelo nosso sangue para todo nosso corpo. Essas
lipoproteinas sdo batizadas de acordo com suas densidades.

As densidades das proteinas tém relagdo com seus contetdos de lipideos.
Lipideos sdo moléculas que possuem densidade menor que as proteinas. Assim,
as lipoproteinas que possuem mais lipideos na sua estrutura sdo as que tém
menor densidade. Conforme vao perdendo lipideos, vao se tornando mais
densas, como vocé aprendera nas préximas paginas.

VLDL: Lipoproteinas de muito baixa densidade

A ingestao de carboidratos e gorduras em excesso faz com que
nosso corpo tente estocar esse excedente, convertendo-o em triacilglicerdis
no figado. Os triacilglicer6is gerados no figado sdo distribuidos para
outros tecidos do corpo (principalmente musculo e tecido adiposo)
pelas VLDLs.

As VLDLs também tém um pouco de colesterol e de ésteres de
colesterol em sua estrutura. Suas apolipoproteinas ao sair do figado sdo
apo B-100, apo C-I, apo C-II, apo C-IIl e apo E. Da mesma forma como
acontece com os quilomicrons, as VLDLs, apds serem liberadas pelo
figado, ganham as apoproteinas apo C e apo E das HDLs circulantes.

Os 4cidos graxos sdo liberados dos triacilgliceréis por agao de uma
lipoproteina lipase como acontecia com os quilomicrons. A agio da LPL
retira acidos graxos da VLDL e faz com que sua densidade aumente,
convertendo-a em uma lipoproteina de densidade intermediaria (IDL),
que também é chamada VLDL remanescente. Mesmo a perda de uma de
suas apolipoproteinas, a apo C, que é transferida para a HDL, nao altera
esse quadro. A seguir, vocé vé um esquema que resume o metabolismo

da VLDL:
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TAGSs sdo quebrados em acidos
graxos e removidos da VLDL

Figado

periféricos
LPL

VLDL
remanescente
(ou IDL)

Figura 28.3: O metabolismo da VLDL. Essa lipoproteina é secretada pelo figado na corrente sanglinea composta
por um alto conteudo de triacilglicerdis sintetizados no proéprio figado, a partir de carboidratos ou de outros
lipideos. Os acidos graxos sdo removidos da VLDL pela atuacdo da LPL, a lipoproteina lipase. Os acidos graxos sdo
absorvidos pelos tecidos periféricos, onde serdo utilizados. Ja a VLDL, com menos lipideo associado a ela, passa
a ter uma densidade mais alta e, por isso, é chamada lipoproteina de densidade intermediaria, a IDL (também
chamada de VLDL remanescente). Esta proteina —a IDL - retorna ao figado onde sera reciclada e os lipideos que
ainda restam nela, reutilizados por esse 6rgéo.

Enquanto os quilomicrons carregam lipideos diretamente absorvidos da dieta
do intestino para o resto do corpo, as VLDLs carregam lipideos sintetizados
pelo figado. VLDLs sdo, portanto, lipoproteinas especializadas no transporte
de triacilgliceréis endégenos (do préprio organismo) para tecidos extra-
hepaticos.

ATIVIDADE

¢

2. O que esta circulando?
‘ A ultracentrifugacdo é uma técnica usada para a sedimentacdo de
‘ macromoléculas, por exemplo. Dependendo das condicdes em que
é realizamos a centrifugacdo, conseguimos obter uma distribuicdo das
moléculas, de acordo com suas densidades. Essa técnica € um dos
processos laboratoriais utilizados para detectar a quantidade de cada tipo
de lipoproteina existente no sangue.
Funciona assim: uma amostra é colocada em um tubo préprio para o
procedimento e submetida a centrifugacao, que faz com que as moléculas
mais densas fiquem no fundo do tubo e as mais leves, no topo. As molé-
culas de densidade intermediaria vao se distribuindo ao longo do tubo.
A figura a seguir mostra o resultado de uma ultracentrifugacéo feita com
o sangue coletado de um paciente duas horas apds a ingestao de uma
alimentacao rica em lipideos.
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densidade
gm/ml

Sabendo que nesse prazo os lipideos acabaram de ser absorvidos pelo
organismo, no intestino, qual classe de lipoproteinas vocé espera que seja

encontrada em maior quantidade no resultado desse exame?
sua resposta.

Justifique

RESPOSTA COMENTADA
A principio, vocé pode ter achado essa atividade um pouco dificil,
mas, na verdade, a resposta para ela estava em uma frase do
enunciado: “nesse prazo, os lipideos acabaram de ser absorvidos
pelo organismo”. Como o exame foi feito cerca de duas horas apés a
ingestdo de uma dieta rica em lipideos, iremos encontrar no exame
uma maior quantidade de quilomicrons. Os quilomicrons sdo as
lipoproteinas responsdveis por carregar os lipideos diretamente
absorvidos da alimentacdo, assim que eles sGo degradados pelas
lipases no intestino. A quantidade de VLDL circulante na corrente
sanguinea ndo seria muito expressiva, pois esse tipo de lipoproteina
transporta lipideos enddgenos, ou seja, aqueles sintetizados no
proprio organismo, mais especificamente no figado.
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IDL - Lipoproteina de densidade intermediaria

As IDLs sio formadas quando triacilglicerdis sio quebrados e
removidos das VLDLs. Essas lipoproteinas, assim que formadas, siao
direciondas da corrente sangiiinea para o figado, onde a ligacdo das
apolipoproteinas ao receptor na superficie do hepatdcito faz com que esse
complexo seja endocitado pela célula (para saber o que é ser endocitado
e 0 que é o processo da endocitose, ndo deixe de ver o boxe a seguir).
O processo de internalizacao de IDL permite que as células do figado
utilizem o colesterol associado a essas lipoproteinas. Veja o resumo do

metabolismo dessa lipoproteina na figura a seguir.

Endocitose

E um dos processos pelos quais proteinas e outras moléculas entram em
uma célula. A endocitose pode ser mediada por um receptor, isto é, por
uma proteina na membrana das células que reconhece uma determinada
molécula e desencadeia processos intracelulares, por exemplo, a
endocitose a partir desse reconhecimento. A endocitose mediada por
receptor é bastante especifica, pois o receptor seleciona a molécula a ser
internalizada. No caso que mencionamos ha pouco nesta aula, o receptor
presente na superficie das células hepaticas liga a IDL e, ap6s a ligacéo,
a IDL e o receptor sdo internalizados.

A endocitose da IDL é mediada pela sua apolipoproteina, a apo-E.
A importancia da apo E, na internalizacao e utilizacdo do colesterol pelas
células do figado, tem sido demonstrada experimentalmente. Ratos
transgénicos que ndo apresentam o gene que codifica a apolipoproteina
E, portanto, ndo sdo capazes de sintetizar essa apolipoproteina. Sofrem
aumento de colesterol no sangue, porque uma proteina cheia de
colesterol que tinha que ser endocitada pelas células hepaticas continua
na circulagdo. Essa alta de colesterol no sangue leva ao aparecimento de
graves problemas de circulagdo sanguinea relacionados a aterosclerose,
sobre a qual vocé aprendera a respeito ainda nesta aula.



TAGSs sdo quebrados em acidos
graxos e removidos da VLDL

IDL

Figado

TAGs sdo quebrados em acidos
graxos e removidos da IDL

Figura 28.4: Formacéao da IDL e sua conversdo em LDL. A remocgao parcial de triacilgliceréis da VLDL resulta
na formacdo da IDL. Se mais triacilgliceréis sdo removidos, a lipoproteina resultante é uma LDL.

Se mais triacilgliceréis sio removidos das IDLs, estas sdo

convertidas em LDLs.

LDL - Lipoproteinas de baixa densidade

Como vocé ja aprendeu em outras aulas, o colesterol é essencial
para a formacdo de membranas celulares em varios organismos, além de
ser, também, precursor de outros esterdides. Todos estes requerimentos
celulares podem ser satisfeitos de duas maneiras: por um suprimento
externo — como € o caso da dieta — ou pela sintese de novo de colesterol,
que é feita, principalmente, pelas células hepaticas. Em qualquer dos
casos, o colesterol precisa ser distribuido para outras células, que

necessitam desse composto. Essa distribui¢do é feita pela LDL.
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O colesterol da dieta associa-se, inicialmente, ao quilomicron, no
intestino. Depois, o quilomicron remanescente (aquele que ja circulou
pelo corpo entregando 4cidos graxos para os tecidos) é internalizado
pelo figado, transferindo seu contetdo de colesterol para esse 6rgdo. Esse
colesterol que veio do quilomicron, assim como aquele sintetizado pelo
proprio figado pode ser redirecionado para outros tecidos pelas VLDLs.

Na circulagdo, no entanto, as VLDLs sofrem a acdo de
lipoproteinas lipases que removem preferencialmente triacilglicerdis,
deixando o conteudo de colesterol nesta particula ainda bastante alto.
A densidade da proteina aumenta, em virtude da remog¢io dos TAGs, e
ela se converte em IDL e, posteriormente, em LDL.

As LDLs sdo entdo as lipoproteinas responsaveis pelo transporte
(carreadoras primarias) de colesterol para os diferentes tecidos extra-
hepaticos.

A apolipoproteina exclusiva das LDLs é a apo B-100. LDLs sio
internalizadas pelas células dos diferentes tecidos através de seu receptor
especifico (receptor de LDL), por endocitose. A endocitose de LDL
ocorre predominantemente no figado (75%), tecido adiposo e nos rins
(na glandula adrenal), e as células desses tecidos regulam o numero de
receptores na sua superficie de acordo com a necessidade de colesterol.

Como no caso das IDLs, a interacio com o receptor requer a
presenca da apo B-100. O complexo LDL-receptor € internalizado pela
célula e, depois de alguns processos no interior dessa célula, o colesterol
pode ser utilizado, quer seja para membranas, quer seja para a sintese
de outros esterdis (Figura 28.5). A entrada de colesterol em uma célula

faz com que a sintese de colesterol de novo seja inibida.



LDL carregada de lipideos

Demais tecidos do corpo
(tecidos periféricos)

LDL que nao foi endocitada
pelos tecidos periféricos

Figura 28.5: Resumo do metabolismo da LDL. Essa lipoproteina deixa o figado com um alto contetido de colesterol
e TAGs, os quais entregara aos demais tecidos do corpo, como os musculos e os adipdcitos. Esses tecidos sdo
chamados tecidos periféricos. As lipoproteinas de baixa densidade que ndo forem endocitadas pelos tecidos
periféricos retornam ao figado, onde o colesterol que carrega sera reutilizado.

Resumindo...

LDLs sao formadas a partir das IDLs. As LDLs sdo liberadas pelo figado com
uma grande quantidade de colesterol, o qual sera levado a outros tecidos por
esta proteina. A entrega do colesterol se da pela internalizacao da LDL pelas
células, processo que é mediado pela ligagdo da apo B-100 a um receptor
especifico na superficie dessas células. Ap6s alguns processos no interior da
célula, o colesterol esta livre para ser utilizado por elas.

Dois horménios, a insulina e o T3 (tri-iodotironina — um dos
horménios da tiredide), estimulam a ligacdo da LDL ao seu receptor na
superficie dos hepatdcitos. O mecanismo pelo qual ocorre esta regulacio
nio é completamente conhecido até o momento, mas parece que a

regulagao é mediada pela degrada¢io da apoproteina B-100.
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O efeito da insulina e do T3 pode explicar a hipercolesterolemia e o
aumento do risco de aterosclerose em pacientes que tenham disfuncoes desses
hormonios, como € o caso dos diabéticos — que tém deficiéncia de insulina
— e dos que possuem hipertiroidismo — producdo exacerbada de T3.

Defeitos genéticos podem causar um problema relacionado a
quantidade de colesterol no sangue, chamado hipercolesterolemia familiar.
Esses defeitos genéticos podem estar tanto nos genes que codificam o
receptor de LDL quanto naqueles que codificam a apolipoproteina apo
B-100. Pessoas que apresentam genes defeituosos (mutantes) do receptor
de LDL tém receptores que funcionam mal ou nao funcionam. Mutag¢des
no gene que codifica a apo B-100 também influenciam na ligacio da LDL
ao seu receptor. Ambos os defeitos acarretam altos niveis de colesterol
livre na circulacdo e predispde essas pessoas a aterosclerose e a ataques
cardiacos (para saber mais sobre a hipercolesterolemia familiar, ndo

deixe de ler o boxe a seguir).

O que é hipercolesterolemia familiar?

Como mencionamos, a entrada de colesterol em uma célula faz com que seja

inibida a sintese, por ela, de novas moléculas de colesterol. Quando ha uma

falha na internalizagdo de LDL, pode ocorrer uma superproducdo de colesterol;

essa falha é resultado de defeitos no receptor de LDL ou na estrutura da apo

B-100. Os trés defeitos possiveis sao:

* Nao ha expressao do receptor de LDL.

e O receptor é expresso, mas é incapaz de ligar a LDL.

e Ha mutacdes em genes que codificam proteinas envolvidas na endocitose,
e o complexo LDL receptor nao é internalizado eficientemente.

O resultado dessas falhas é que o colesterol nao é internalizado,

fazendo com que os niveis sanglineos desse composto se elevem — isso é

hipercolesterolemia. Como essa doenca tem relacdo direta com defeitos em

genes que podem ser passados de geracdo em geracdo, chamamos a doenga

de hipercolesterolemia familiar.



ATIVIDADE

3.Estaatividade ainda tem relagdo com o processo de ultracentrifugacao 6
que vocé viu na Atividade 2. Releia aquele enunciado. Considere, agora,
outra coleta de sangue, apds um periodo de tempo compativel com a
etapa da digestdo de lipideos em que o colesterol esta sendo distribuido

pelo corpo. Levando isso em conta, responda:

a. Qual é a lipoproteina majoritariamente responsavel pela di
do colesterol?

stribuicao

b. Como o colesterol ligado a essa lipoproteina é incorporado pelas

células?

c. O que acontece com as lipoproteinas remanescentes desse
de transporte?

processo

RESPOSTAS COMENTADAS
a. Como vocé viu ao longo da Ultima secdo desta aula, a LDL é
a lipoproteina majoritariamente responsdvel pelo transporte de
colesterol do figado para os tecidos periféricos.
b. Para distribuir o colesterol para os tecidos, a LDL circula pela
corrente sanglinea e é endocitada pelas células de tecidos como
o tecido adiposo ou os rins, por exemplo. E desta maneira que o
colesterol associado & sua estrutura entra nas células dos tecidos
chamados periféricos.
¢. No entanto, nem todas as moléculas de LDL séo endocitadas;
as lipoproteinas que “sobraram’, ou seja, que ndo foram
internalizadas por nenhuma célula, retornam ao figado, também
pela corrente sangiinea.
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HDL - Lipoproteinas de alta densidade

O figado e o intestino delgado sintetizam e secretam as menores e
mais hidrossoluveis lipoproteinas, as HDLs. Elas sdo, inicialmente, pobres
em colesterol e ésteres de colesterol. Apresentam as apoproteinas apo A-I,
apo C-I, apo C-II e apo E. Na verdade uma das principais fungoes das
HDLs é servir de estoque de apo C-1, apo C- Il e apo E, que podem ser
transferidas para outras lipoproteinas circulantes, como mencionamos
nos topicos anteriores para o quilomicron e para a VLDL.

HDLs sao convertidas em particulas lipoprotéicas esféricas pelo
acumulo de ésteres de colesterol. Qualquer colesterol livre presente no
quilomicron remanescente ou na VLDL remanescente (IDL) pode ser
esterificado, ou seja, transformado em éster de colesterol, pela agio
de uma enzima associada a HDL, a lecitina-colesterol acil transferase
(LCAT).

A presenca da LCAT faz com que a HDL desempenhe um papel
importantissimo na nossa fisiologia. Como dissemos, a HDL sai do
intestino e do figado pobre em colesterol, e vai adquirindo essa molécula
enquanto estd na circulacdo, no sangue. A HDL, portanto, tem a fungio
de capturar moléculas de colesterol que estejam livres na circulagdo, o
que ela pode fazer esterificando esses colesterdis pela acio da LCAT. Ao
fazer isso, a HDL diminui a concentrag¢io de colesterol no sangue — por
isso essa lipoproteina é chamada de “colesterol bom” (sobre a fisiologia
do colesterol no nosso organismo, vocé aprenderd na préxima aula).

As HDLs, ricas em colesterol, retornam ao figado onde sio
endocitadas. Esse processo é chamado transporte reverso de colesterol
e é mediado por um receptor especifico através de sua interacao com a

apo A-L.



HDL retorna ao figado

@ Tecidos
i periféricos

HDL
2 circulante Colesterol
Tecidos removido
dos tecidos

periféricos o
periféricos se

associa a HDL

Figado e intestino
secretam HDL no

Tecidos periféricos
sangue

ricos em colesterol

Pela atuagdo da LCAT,
colesterol é removido dos
tecidos periféricos

Figura 28.6: Resumo do metabolismo de HDL. Essa lipoproteina é secretada na corrente sanglinea pelo figado e
pelo intestino delgado. Ela migra pelo sangue em dire¢do aos tecidos periféricos, onde capta moléculas livres de
colesterol e as transporta até o figado. Esse processo é chamado de transporte reverso de colesterol e é possivel
pela associacdo a HDL de uma enzima chamada LCAT, que é capaz de converter o colesterol livre em éster de
colesterol, os quais ficam associados a HDL até serem entregues ao figado.

Resumindo...

O figado e o intestino sintetizam e secretam as HDLs. Elas contém, inicialmente,
muito pouco colesterol e ésteres de colesterol. Seu papel é transportar
colesterol e ésteres de colesterol dos tecidos periféricos ou extra-hepaticos
para o figado (transporte reverso de colesterol). A acdo de remover o colesterol
dos tecidos periféricos previne o acimulo desses lipideos nas paredes das
artérias, por isso essa lipoproteina é conhecida como “colesterol bom”.

Albuminas

S3o proteinas que transportam 4cidos graxos do tecido adiposo
para os outros tecidos do corpo. A albumina é a mais abundante proteina
no plasma sangiiineo (aproximadamente 50% do total de proteinas no
plasma de humanos) e, embora cada molécula de albumina possa se ligar
a dez moléculas de dcidos graxos, ela apresenta uma alta densidade, pois

seu conteudo protéico € alto em relagdo ao conteudo lipidico.
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A albumina é a principal proteina que transporta acidos graxos livres,
que sio liberados do tecido adiposo. E neste tecido que a maior parte da
nossa reserva de TAGs se encontra armazenada, podendo ser mobilizada
para utilizaco pelos tecidos do corpo. Ap6s um estimulo hormonal, uma
enzima presente no tecido adiposo, a lipase sensivel a hormonio, degrada a
molécula de TAG em glicerol e dcidos graxos livres. Estes se ligam a albumina

para serem distribuidos pelos tecidos.

JUNTANDO AS INFORMAGOES...

Agora que vocé ja viu quais sdo e como sio as lipoproteinas que
realizam o transporte de lipideos no nosso sangue, achamos interessante
fazer comparagdes entre elas.

A primeira delas é o tamanho dessas lipoproteinas. Veja a figura

a seguir:

Quilomicron e VLDL LDL HDL
30 nm 20-22 nm 9-15nm

Figura 28.7: Comparacdo do tamanho das classes de lipoproteinas. As maiores
particulas sdo VLDL e quilomicron, com tamanho maior que 30 nm. A particula
de HDL apresenta um tamanho que oscila de 9 a 15 nm. A LDL tem um tamanho
intermediario, entre 20-22 nm.

O quilomicron é ndo s6 a particula menos densa quanto também
a maior em tamanho, como vocé pdde observar na figura anterior.
A densidade, como mencionamos, esta relacionada com a quantidade
de lipideos em relacdo a quantidade de proteinas presentes no

complexo. Veja o gréfico a seguir:



Composicdo de algumas lipoproteinas
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Grafico 28.1: Percentual dos componentes de algumas lipoproteinas

Como vocé pode observar, o percentual de proteina em cada uma
dessas lipoproteinas vai aumentando da esquerda (quilomicron) para
a direita (HDL). Assim como o conteido protéico, aumenta também a
densidade dessas proteinas; isso, associado ao conteudo lipidico, é que
faz com que o quilomicron seja 0 menos denso e a HDL apresente maior
densidade.

As lipoproteinas envolvidas nessa fun¢io de transporte de lipideos
no nosso corpo acabam por ter fungdes complementares. O quilomicron
distribui TAGs obtidos a partir da dieta e seu remanescente retorna ao
figado, de forma que é reaproveitado e seu contetdo lipidico redistribuido
em uma outra lipoproteina, a VLDL, que também incorpora lipideos
sintetizados no figado. A VLDL sai do figado carregada de TAGs, os
quais sdo retirados dela pela atuacdo de uma lipoproteina lipase (LPL).
A VLDL fica menos densa conforme perde seus lipideos, e passa a ter
uma densidade intermedidria, por isso é chamada de IDL. A IDL (ou
VLDL remanescente) retorna ao figado, onde é metabolizada e uma outra
lipoproteina, a LDL, é secretada, agora carregando um grande contetido
de colesterol, além de TAGs. A LDL é endocitada pelos tecidos periféricos,
0s quais usardo o colesterol que ela carrega para suas funcdes celulares.
Quando ha um excesso de colesterol disponivel, o figado secreta muitas
copias de LDL, e uma parte significativa delas pode ndo ser endocitada; o
remanescente de LDL retorna ao figado, que metaboliza o colesterol.

Pode haver também colesterol que ficou livre, por estar em excesso.
Esse colesterol livre é capturado pela lipoproteina de baixa densidade, a
HDL, que sai do figado e do intestino com muito pouco lipideo em sua
estrutura (em comparagdo com as outras) e faz o transporte reverso de
colesterol, capturando-o do sangue e o levando para o figado. O esquema

a seguir resume a atuacdo das lipoproteinas que vocé acabou de ver:
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Figura 28.8: Esquema da distribuicdo de lipideos no organismo, realizado por lipoproteinas.

CONCLUSAO

O metabolismo de lipideos no nosso corpo é feito por diferentes vias,
contando com a participagio de diferentes proteinas. Algumas delas vocé
aprendeu hoje, vendo seus papéis no transporte desse tipo de biomolécula
pelo nosso sangue, desde o intestino — onde os lipideos da dieta sdo
absorvidos — e do figado — onde muitos lipideos sio sintetizados — até os
tecidos periféricos, ou seja, os demais tecidos do corpo que fardo uso
desses nutrientes tanto para gerar energia quanto, por vezes, para compor

a propria estrutura de suas células.
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ATIVIDADE FINAL
@06

Lipideos no sangue

A tabela a seguir apresenta informacées sobre a quantidade de triacilglicerois e
de determinadas lipoproteinas na corrente sanguinea. Esses resultados, obtidos
por exame do sangue de diversos pacientes, ndo sdo considerados normais e ha
possiveis causas para a ocorréncia dessas alteracdes no organismo. Sua tarefa
é preencher a coluna em branco com, pelo menos, uma possivel causa para a

situacdo em questao.

Quantidade de ) )
Lo . Lipoproteinas Possiveis causas das
triacilgliceréis no
acumuladas alteracoes
plasma sanguineo
+++ quilomicrons
++ VLDL/LDL
remanescentes de
++ ]
quilomicrons e de VLDL
++ VLDL
quilomicrons, VLDL e
+++

remanescentes

RESPOSTA COMENTADA
Existem diversas possibilidades de resposta para esta atividade. A tabela
a sequir estd preenchida com algumas das possiveis causas para a
ocorréncia das alteracbes diagnosticadas no exame sangtineo.
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Quantidade de
triacilgliceréis no plasma
sanguineo

Lipoproteinas
acumuladas

Possiveis causas das
alteracées

++

Quilomicrons

Deficiéncia de apo C-If

— impossibilidade de
ativagdo da lipase (LPL)
que retira os dcidos graxos
dos triacilglicerdis dos
quildmicrons

++

Remanescentes de
quilomicrons e de VLDL

Diminuicdo da eliminacéo
de remanescentes;
possivelmente devido a
uma deficiéncia da apoE

++

VLDL

Sobreposicdo de VLDL ou
diminuicGo da sua retirada
de circulagdo (clearance)

+++

Quilomicrons, VLDL e
remanescentes

Deficiéncia de apo C-Il —
impossibilidade de ativacdo
da lipase (LPL), que

retira os dcidos graxos

dos triacilglicerdis dos
quilomicrons e da VLDL

Se vocé encontrou outras possiveis causas, ndo pense logo que errou

a atividade. Sua resposta pode estar certa, pois ndo listamos todas as

possiveis, por serem muitas. Para saber mais, procure o seu tutor.
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RESUMO

Os lipideos presentes no nosso organismo podem ter duas origens distintas: podem
ser obtidos diretamente da alimentacdo, ou podem ser sintetizados pelo préprio
organismo. Os lipideos da dieta sao, principalmente, o triacilglicerol e o colesterol.
Durante a digestdo, esses lipideos sofrem a acdo de enzimas chamadas lipases.
As lipases catalisam as reacdes de quebra desses lipideos em moléculas mais simples
para posterior absorcao. Esta etapa é fundamental para a absorcao dos produtos
pelas células do epitélio intestinal. A distribuicdo de lipideos da dieta para os outros
tecidos do corpo so é possivel pela sua associacdo com apolipoproteinas, formando
complexos lipoprotéicos soluveis no ambiente aquoso do sangue. Os quilomicrons
sdo as lipoproteinas que transportam os lipideos exdgenos, principalmente
triacilglicerois para o tecido adiposo, e colesterol para o figado. Triacilglicerois
sintetizados pelo figado (enddgenos) sdo transportados por outra lipoproteina, a
VLDL, para tecidos extra-hepaticos. Quando triacilgliceréis sdo removidos da VLDL,
sua densidade aumenta, e ela é convertida a IDL. As IDLs podem ser internalizadas
pelo figado, onde seus componentes serdo utilizados para a sintese de outras
moléculas e estruturas celulares. IDLs podem ainda ser convertidas em LDL por
acdo de lipoproteinas lipases. LDLs podem também ser internalizadas e fornecem
ésteres de colesterol para as células hepaticas. Ja as HDLs sao lipoproteinas de alta
densidade e apresentam muito pouco colesterol quando sao secretadas do figado e
do intestino. Seu papel é transportar o colesterol (e ésteres de colesterol) dos tecidos
periféricos para o figado, processo chamado transporte reverso de colesterol. Esta

acdo previne o acimulo de colesterol nas paredes das artérias.

INFORMACAO SOBRE A PROXIMA AULA

Na préxima aula, vocé aprendera mais sobre o metabolismo do colesterol. Vocé
verd como este lipideo é capaz de causar problemas a saude, caso tenha suas

concentracdes alteradas no nosso corpo. Até 13!
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Carboidratos |

Esperamos que, apds o estudo do contetido desta aula, vocé seja capaz de:

aaaa

conhecer a importancia e a distribuicdo dos glicideos na natureza;

comentar sobre o papel fundamental que os glicideos desempenham na
vida dos animais, vegetais e microorganismos;

classificar os glicideos;

conhecer as caracteristicas dos monossacarideos, um dos tipos de
glicideos.

Pré-requisitos

Conhecimentos basicos sobre algumas das fungdes organicas tais
como alcool, aldeido e cetonas. Tais conhecimentos podem ser obtidos
nos livros de Quimica Organica utilizados no segundo grau.

Relembre: alcoois sdo as substancias organicas que apresentam uma
hidroxila como grupamento funcional, aldeidos sao aquelas que
apresentam a carbonila aldeidica como grupamento funcional e
cetonas sao as substancias organicas que apresentam a carbonila
cetdnica como grupamento funcional. Alguns exemplos destes
compostos, destacando-se os grupamentos funcionais de cada funcao,
sdo apresentados na Tabela 29.1.



Bioquimica I | Carboidratos |

CELULOSE

E o carboidrato
mais abundante na
natureza. Ela é o
glicideo estrutural
dos vegetais.

Amipo

E o glicideo de
reserva dos vegetais.

GLiciDEOS

SIMPLES sao
Substancias que
apresentam uma

unica unidade monos-
sacaridica. Vocé
aprenderd ainda nesta
aula o significado desta

terminonologia.

GLicipEOS
COMPLEXOS
Apresentam mais

do que uma unidade
monossacaridica.
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OBSERVE A FIGURA

Que tal estudarmos glicideos pensando em um belo piquenique?

; i \{ \ o
W e

IMPORTANCIA DOS GLICIDEOS

A figura acima nos dd uma visio da larga distribuigdo e
importancia dos glicidios: desde a celulose presente nas drvores que nos
oferecem sombras, aos acticares empregados como fonte de energia para
0 NOSSO Organismo ou para um passaro ou inseto bater suas asas.

Os glicidios e seus derivados sdo as moléculas mais abundantes
na Terra e desempenham papel fundamental na vida dos animais, dos
vegetais e dos microorganismos. As plantas convertem anualmente,
por fotossintese, mais do que 100 bilhdes de toneladas de CO2 e agua
em CELULOSE e outros produtos. Certos carboidratos, como o AmIDO,
sdo largamente utilizados como alimentos na maior parte do mundo.
A oxidagio do amido é a via central de producido de energia na maioria
das células nido fotossintéticas.

Os aLIciDIOS MAIs SIMPLES sdo utilizados para obten¢ido de energia
por vérios organismos nos diferentes reinos e também, na sintese de
compostos nio glicidicos como 4cidos nucléicos, e de outros co-fatores
requeridos pelo metabolismo celular.

Os GLICIDIOS MAIS COMPLEXOS S30 OS principais componentes
das paredes celulares de plantas, microorganismos e bactérias,
desempenhando um papel estrutural e de prote¢io. Fazem parte do

tecido conjuntivo além de também funcionar como material de reserva.



Os derivados de glicidios como as glicoproteinas e os glicopeptideos sdo
encontrados em membranas celulares podendo atuar como sinais que
determinam a localizagio celular. Outros glicideos poliméricos lubrificam
as juntas esqueléticas e fornecem adesoes entre as células.

Destacamos algumas substincias que fazem parte do nosso dia-a-
dia, algumas com sabor doce, soltveis em dgua e outras resistentes, com

fungio de sustentacdo para as plantas, e insoliveis em dgua.

Que caracteristicas sao comuns entre estas substancias e por que

as chamamos de glicidios, actcares ou carboidratos?

CONCEITOS E CLASSIFICACAO

Os glicidios podem ser definidos como POLIHIDROXIALDEIDOS
ou POLIHIDROCETONAS (Figura 29.1), ou como substancias que, por
hidrélise, produzem um destes compostos. Podem ser classificados

em quatro grupos: monossacarideos, dissacarideos, oligossacarideos e

PoLiHIDROXI-
ALDEIDOS
Apresentam varias

hidroxilas e uma
carbonila aldeidica.

PoLiHIDRO-
CETONAS
Apresentam varias

hidroxilas e uma
carbonila cetdnica.

polissacarideos.
P ) ~ 06— - )
| H o]
# I o] H
H o | \fll 7 H—C—OCH Ne?
NAZ — —_— — |
i H i OH H (|3 OH cl; o He & —on .
H—C—OH [—0 Ho—i—H Ho—i—H H—(Jlj—OH H_+_OH
H—(|3—0H H—l’ll—OH H—l—OH H—C—OH H— G —OH H— & —oH
H H H—C—OH H—C—OH éHQOH éHQOH
CH,OH CH,OH
Gliceraldeido  Dihidréxiacetona D-Glicose D-Frutose D-Ribose 2-Deséxi-Ribose
\_ Aldotriose cetotriose  / \, aldohexose cetohexose / \ aldopentose aldopentose i

Figura 29.1: Monossacarideos representativos. (a) Duas trioses, uma aldose e uma
cetose. O grupamento carbonilico de cada uma encontra-se evidenciado; (b) Duas
hexoses comuns; (c) Pentoses formadores dos acidos nucléicos; D-Ribose, compo-
nente do acido ribonucléico (RNA) e 2-desoxirribose componente do acido desoxi-
ribonucléico (DNA).

1. Monossacarideos: sdo glicidios simples, ndo hidrolisaveis,
hidrossoluveis e de sabor doce. Eles tém como férmula geral (CH2O)n,
onde o menor valor de n é trés. Eles podem ser subdivididos em trioses,
tetroses, pentoses, hexoses, heptoses ou octoses, dependendo do

numero de carbonos que possuem. Podem ser classificados em aldoses

e cetoses dependendo se um grupo aldeido ou cetona estiver presente.
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Alguns glicideos sao
denominados de
carboidratos ou de
hidratos de carbono
por apresentarem
(CH,O)n, como
férmula geral.

IsbMEROS

Sdo todas aquelas
substancias que
apresentam a mesma
férmula geral.

A isomeria pode ser
dividida em isomeria
estrutural e estereoi-
someria. A isomeria
estrutural pode ser
de fungio, de cadeia,
de posicao . A este-
reoisomeria pode ser
Otica ou geométrica.

CARBONO ASSI-
METRICO

E um carbono ligado
a quatro 4tomos ou
grupos diferentes.
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A Figura 29.3 destaca alguns monossacarideos da série das aldoses e das
cetoses. Nas Tabelas 29.1 € 29.2 s3o apresentados exemplos de pentoses
e hexoses bem como de suas fungoes.

2. Dissacarideos: fornecem duas moléculas de monossacarideos
quando hidrolisados. Exemplos: maltose — produz duas moléculas de
glicose; sacarose — produz uma molécula de glicose e uma de frutose.

3. Oligossacarideos: sio compostos hidrossoluveis, sélidos e de
sabor doce que produzem de 3 a 10 moléculas de monossacarideos por
hidrélise. A maltotriose é um exemplo.

4. Polissacarideos: sio compostos que produzem mais de dez
moléculas de monossacarideos por hidrdlise. Sio pouco ou insoldveis
em agua, sem gosto e possuem elevado peso molecular. Ex. amido, gli-

cogénio e celulose.

Fique atento
Nesta aula, falaremos somente sobre as propriedades e caracteristicas dos

monossacarideos. Os outros glicideos serao estudados na proxima aula.

OCORRENCIA BIOLOGICA

Os monossacarideos mais abundantes nos alimentos, princi-
palmente em sucos de frutas, sio D-glicose e D-frutose; outros como
D-galactose, D-manose, D-xilose, L-arabinose e D-ribose sio também
encontrados, porém, em menores quantidades. A glicose, 0 monossaca-
rideo mais importante, é encontrada em muitas variedades de plantas e

no sangue de animais.

CARACTERISTICAS DOS GLICIDEOS

Isomeria — carbono assimétrico

Nos glicidios sdo encontrados isomeria de funcio e estereoisomeria
6tica. A D-glicose e a D-frutose s3o exemplos de Isomeros de funcio, pois
apresentam a mesma férmula molecular e diferente grupos funcionais
(grupos aldeido e cetona, respectivamente).

Os isOmeros Oticos sao de dois tipos: enancidmeros e
diasteroisomeros. A presenca de CARBONO ASSIMETRICO na molécula é

fundamental para que existam os estereoisomeros. O nimero de isomeros



possiveis na molécula depende do nimero de carbonos assimétricos (n)
e é igual a 2", Assim, uma aldohexose como a glicose, com seus quatro
carbonos assimétricos (n = 4), apresenta 16 isomeros. Veremos mais
tarde que este nimero de estereoisdbmeros pode aumentar, se levarmos
em conta a estrutura ciclica da molécula de glicose.

Os tipos mais importantes de isomeria apresentados por estas

moléculas sao:

@D- e L- isomerismo - Isomeros enanciomeros sio aqueles que
apresentam as mesmas propriedades quimicas e fisicas (ponto de fusio,
ebuli¢ao, solubilidade em dgua, etc).

A designagdo de um isomero de acicar como sendo da série D
ou L é determinada pela orientagdo dos grupos H- e OH em torno do
atomo de carbono assimétrico mais afastado da carbonila (carbono cinco
na molécula de glicose). Quando o grupo OH deste carbono estiver do
lado direito, o acucar sera da série D, (Figura 29.2) e, quando a hidroxila
estiver do lado esquerdo, sera da série L (Figura 29.3). A maioria dos
monossacarideos, presentes em mamiferos, apresenta configura¢io D, e
as enzimas responsaveis por seu metabolismo reconhecem somente este
tipo de configuracio.

A presenga do carbono assimétrico também confere atividade
otica a estes compostos. Quando um feixe de luz plano-polarizada passa
através de uma solugio de um isémero 6tico, ele podera sofrer um desvio
para a direita. Neste caso dizemos que a molécula é dextrégira e atribu-
imos o sinal (+). Quando o desvio apresentado é para o lado esquerdo
dizemos que a substincia é levogira e atribuimos o sinal (-).

Assim, a partir da férmula estrutural da molécula podemos dizer
se 0 isomero € da série D ou da série L. No entanto, para sabermos se
um composto é levogiro ou dextrogiro necessitamos de um dado expe-
rimental. Concluimos entdo que um composto pode ser designado D(-),
D(+), L(-) ou L(+).

Ressaltamos ainda que, se o isomero da série D desviar a luz
plano polarizada para a esquerda, o isomero da série L obrigatoriamente
desviara para a direita. Por exemplo, a frutose, um isomero presente em
grande parte dos alimentos que ingerimos, é da série, D(-), ou seja é uma

molécula da série D e levogira.
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Quando quantidades iguais de isdbmeros da série D e L estdo
presentes, a mistura resultante nio apresenta atividade ética, uma vez
que a atividade de cada isébmero cancela a do outro. Tais misturas sdo
denominadas misturas racémicas ou DL-misturas. Compostos produzidos
sinteticamente sio normalmente racémicos, pois as oportunidades de

formacgdo de cada isémero 6tico sdo idénticas.

Espelho
CHO
CHO CHO
H H—(IZ—OH HO—(|3—H
CI:HZOH (!':HZOH
CH,OH D-gliceraldeido L-gliceraldeido
Férmulas de projegao de Fischer

Modelo bola-palito

Figura 29.2: Duas formas de representar os dois estereoisémeros do gliceraldeido.
Os estereisomeros sdo imagens especulares um do outro. O modelo bola-palito
mostra a configuracdo real da molécula. Por convencdo, nas formulas de projecdo
de Fisher, ligagdes horizontais projetam-se para fora do plano do papel. Frente para
o leitor. Ligagdes verticais projetam-se para tras do plano do papel.

4 Trés carbonos N Quatro carbonos N Cinco carbonos
H o H 8] H o] H (o]
o] o] Ne? N No? v
H O N e c ¢ ¢ N
§ H—C—OH  HO—C—H HTgTon HomgTH H™qTOH Ho—¢—H
H—C—OH H*(I}*OH H*(I:*OH H—Cl:—DH H—tI:—OH HO— |_H HO—C—H
CH.OH CI:H oH éH oH H—fit—OH H—(.;;—OH H—C—OH H—C—OH
‘ ‘ CH,OH CH,OH CH,OH CH,OH
D-gliceraldeido Direcse | EETE olixose
e
Seis carbonos \\
H o] H o} H o] H o] H 0o H o} H o] H O
\(I:/ \(I:/ \C/ \?// \C// \CI/ \?/ \Cf
H—(I:—OH Ho—clt—H H—+—OH Ho—cI:—H H—élt—OH Ho—(lz—H H—(I:—OH HO—é—H
H*(;:*OH H*(}.‘*OH HO—C—H HO*(‘I.:*H H—C—OH H*(%*OH HO*(I:*H HO—C—H
H—(I:—OH H—(T:—OH H— I —OH H—CI:—OH HO— I_H HO—(|3—H HG—(;:—H HO—C—H
H—(I':—OH H—(|:—0H H—(lt—OH H—CI:—OH H—(l:—OH H—C—0OH H—(I:—OH H—C—OH
CH,OH CH,OH CH,OH CH.OH CH,OH CH,OH CH,OH CH,OH
D-alose D-altrose D-gulose D-idose D-galactose D-talose

/

© D-Aldoses

Trés 4 Quatro A Cinco carbonos h Seis carbonos h
carbonos carbonos
cleon Clle,OH (leon C|Hon
CH,OH CH.COH _ — — =
CH,OH CH,OH l_ _ (|3—0 ('l.:—O (|3—O ({,—O
¢=o ¢=o0 §=° 7=° H—C—OH OH—C—H H—C—OH OH—C—H
i i H—C—OH HO—C—H L A _ Ll _l_
CH,OH H—C—OH H—d—on H—&—oH H=C—OH H—C—OH OH—G—H OH—C—H
(IgH,oH | ] H—C—OCH H—C—QH H—C—0QH H—C—0QH
D-dihidréxido- ) CH.OH CH.OH (lezOH (|3H OH (lezOH CllHZOH
acetona EEMEEN | | o-Psicose D-sorbose  D-tagatose
. AN N
® D-cetoses
Figura 29.3
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@ Epimeros sio moléculas que diferem na configuragio de
uma das hidroxilas. Alguns exemplos s3o os isdbmeros que diferem na
configurag¢do das hidroxilas dos dtomos de carbono 2, 3 e 4 da glicose.
Os epimeros da glicose mais importantes sio a manose (diferenga na
configuracdo da hidroxila do carbono 2) e a galactose (diferenga na
configuracdo da hidroxila do carbono 4). As estruturas destes epimeros

sdo apresentadas na Figura 29.4.

1 1

CHO CHO CHO
HoO—¢—H H—G—O0H H—C—OH
HO—G—H HO—G—H Ho—t—H

H—¢—oH H—{¢—OH HO—G—H
H—C—OH H—G—OH H—C—OH

E(|3H,OH E(|3H20H %HEOH

D-manose D-glicose D-galactose
(epimera em C,) (epimera em C,)

Figura 29.4: Epimeros. A D-glicose e dois de seus epimeros sdo mostrados por for-
mulas de proje¢do. Cada epimero difere da D-glicose na configuracdo do centro
quiral em destaque.

Estruturas ciclicas Piranose e Furanose

Algumas caracteristicas dos glicideos ndo poderiam ser explicadas
se somente estruturas abertas, conforme estudamos até aqui, existissem
na natureza. Procurando entender algumas destas caracteristicas, dois
pesquisadores Fisher e Haworth fizeram uma série de abordagens
experimentais e demonstraram que as formas ciclicas sio as mais
abundantes na natureza. Um exemplo € a glicose, onde para cada uma
molécula com estrutura aberta existem mil moléculas com estruturas
ciclicas.

As estruturas ciclicas mais estdveis para as moléculas glicidicas
sdo a formacao de anéis pirano ou furano. Estas estruturas em forma

de anéis sio apresentadas na Figura 29.5.
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OH HO—R® OR’
O i It
F!‘—CfH + HO—R' — Ho—é—onz % FI‘—(J‘J—OR“ + HO0
Aldeido Alcool Hemiacetal HoTH Acetal
o OH HO—R' OR*
R—cZ ,+ HO—R — R—C—OR ——— R —C—OR + HO
R A‘ 4 |2
. 3 HO—R" R
Cetona Alcool Hemicetal Cetal

Figura 29.5: Formacao de Hemiacetais e Hemicetais. Um aldeido ou uma cetona pode
reagir com um alcool numa relacdo de 1:1 para produzir um hemiacetal ou hemicetal,
respectivamente, criando um novo centro quiral no carbono carbonilico.

Mais de 99% da molécula de glicose, quando em solugio,
encontra-se na forma de piranose. O nome correto da glicose seria
“glicopiranose”. Cetoses também podem formar anéis, por ex. a frutose
na forma ciclica e a D-frutofuranose. As estruturas destas moléculas sdo

apresentadas na Figura 29.6.

°CH,OH
HC o]
H H / \
s 1 HC CH
OH\OH OH/OH V4
H.C CH
H H H OH
a-D-glicopiranose B-D-glicopiranose Pirano

HC/O\CH
\_/

OH H
A-D-frutofuranose B-D-frutofuranose Furano

Figura 29.6: Piranoses e Furanoses. A forma piranose da D-glicose e a forma D-fura-
nose da D-frutose sdo mostradas nas formulas em perspectivas de Haworth.

Ao analisarmos a estrutura ciclica observamos a presenga de mais
um carbono assimétrico e, portanto, mais um par de isomeros: andmeros
alfa (a) e beta (b). Vamos a uma explicacao sobre eles.

A estrutura ciclica de uma aldose é um hemiacetal, uma vez que ela
é formada pela combinac¢do de um aldeido e uma hidroxila e a estrutura

ciclica de uma cetose é um hemicetal, uma vez que ela é formada pela



combinag¢io de uma cetose e uma hidroxila. Quando a estrutura ciclica é
formada surge um novo carbono assimétrico (C=0 aldeidico ou cetonico)
e, assim, mais um par de isdbmeros podera ocorrer. Este atomo de carbono
¢ denominado atomo de carbono anomérico (p.ex. carbono 1 na molécula
de glicose e carbono 2 na molécula de frutose).

Para identificarmos entdo os isdmeros o e {3 basta analisarmos a
posi¢do da hidroxila do carbono anomérico. O isémero que possui a
hidroxila voltada para baixo do plano é o isomero « e aquele que possui
a hidroxila voltada para cima do plano é o isémero B. A formagdo do
hemiacetal, do hemicetal e a representagio dos isdbmeros o e Bpodem

ser visualizadas na Figura 29.7.

H o}
Ne”
|
H—C —OH
HO —C —H
I
H—,C —OH
I
H—C—OH
G
.CH,OH
D-glicose
i-tle;DH
H /(lz OH
cl: H ci
4 1
7\ OH HOS
HO\(lj [|:/ (o]
3 2 |
h OH

i.(l_“,H2OH "tl:H;DH
iC o}
H 5G
L/ N\ M - ']'/l \_/OH
4?\?.4 H G mutarrotagdo " H el
NG NG
'stlj ztl: HO C
H 3 2
© Ho o
A-D-glicopiranose B-D-glicopiranose
(observe a hidroxila (observe a hidroxila
voltada para baixo do plano) voltada para cima do plano)

Figura 29.7: Formacao de duas férmulas ciclicas da glicose. A reagao entre o grupamento
aldeido de C-1 e a hidroxila do C-5 forma uma ligacdo hemiacetal, produzindo dois
estereoisdbmeros, o anémero o e B, que diferem somente na estereoquimica do carbono
hemiacetalico. A interconversdo dos anémeros « e 3 é chamada de mutarrotacdo.

CEDERJ 169

AULA ﬁ



Bioquimica I | Carboidratos |

Tabela 29.1: Pentoses de importancia fisioldgica.

D-ribose
D-ribulose
D-arabinose
D-xilose
D-lixose

L-xilulose

Elementos estruturais dos acidos nucléicos e coenzimas.

Formada nos processos metabolicos.

Goma aréabica. Goma da ameixa e da cereja.

Gomas de madeiras, proteoglicanas e glicosaminoiglicanas.
Constituinte de uma lixoflavina isolada de musculo cardiaco humano.

Intermediario da via do acido urénico (em algumas doencas renais
pode ser encontrado na urina).

Tabela 29.2: Hexoses de importancia fisiolégica.

D-glicose

D-frutose

D-galactose

D-manose

RESUMO

Sucos de frutas. Hidrélise do amido, aglicar da cana, da maltose e da
lactose.

E o “aclcar” do organismo e esta presente na urina de individuos
diabéticos.

Sucos de fruta, mel, hidrolise do aglcar da cana.

Hidrélise da lactose. Pode ser transformada em glicose no figado. E
sintetizada na glandula mamaria para formar a lactose do leite.

Hidrdlise de mama nas e gomas vegetais.

Nesta aula vocé aprendeu que os monossacarideos sdo moléculas de

polihidroxialdeidos ou de polihidroxicetonas. Todos os monossacarideos

estudados até este ponto puderam também ser definidos como carboidratos ou

hidratos de carbono, pois sua formula molecular era C(H20)n. Vocé viu que as

hexoses mais abundantes na natureza eram glicose, galactose, manose e frutose.

As trés primeiras sdo aldoses e, por diferirem na posicdo das hidroxilas, eram

estereoisomeras. A frutose é uma cetose e, portanto, um isémero de funcao das

outras hexoses. Os monossacarideos sdo soluveis em agua e serdo usados para a

formacéao dos di, oligo e polissacarideos.
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ATIVIDADES FINAIS

1. Enumere as fun¢des que os glicideos podem apresentar.

2. Como podemos classificar os glicideos?

a. Com relacdo ao numero de unidades polihidroxialdeidicas ou polihidroxi-

cetbdnicas?
b. Com relacdo ao numero de carbonos, se for um monossacarideo.

c. Com relacdo a presenca de uma carbonila aldeidica ou uma carbonila

cetbnica

3. Todas as moléculas que apresentam férmula molecular Cn(H,0)n séo

agucares?

4. O que acontece quando a molécula de glicose forma um anel?
a. A molécula perde a carbonila.

b. A molécula perde um dtomo de oxigénio.

¢. O sexto carbono liga-se ao primeiro carbono.

d. b e c estdo corretas.

e. a e c estdo corretas.
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5. Qual nuimero indica o aguicar que é o principal combustivel

do corpo humano?

SCH,OH CH.OH
o z HC o
H H OH AN
HC CH
H /OH OH H N\ V4
4 HLC CH
OH H OH
(1] (2 3]
HOCH © OH / O\
2
HC CH
H\\H HO // CHOH \ /
c—C
OH H H H

(5] (6]

Até este ponto aprendemos as caracteristicas e propriedades de
monossacarideos simples. Na proxima aula estudaremos as caracteristicas
dos glicidios modificados. Veremos, ainda, o mecanismo pelo qual as
moléculas de monossacarideos se unem para formar os dissacarideos e

quais sao as caracteristicas dos mesmos.



aaaa

Carboidratos Il

Esperamos que, apds o estudo do contelido desta aula, vocé seja capaz de:

definir e apresentar as estruturas e a importancia de monossacarideos
modificados;

conhecer a formacdo das ligagdes glicosidicas;

comentar sobre o papel fundamental que os dissacarideos desempenham
na vida dos animais, vegetais e microorganismos;

identificar as enzimas que hidrolisam os dissacarideos.

Pré-requisito

Conhecimentos adquiridos na Aula 32.
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MONOSSACARIDEOS MODIFICADOS

Na Aula 29, vocé viu que todos os glicidios abordados eram
compostos somente de dtomos de carbono, de oxigénio e de hidrogénio,
numa propor¢ao de uma molécula de 4gua para um dtomo de carbono,
ou seja com a férmula geral “C(H20)”, por isso a denominacado hidratos
de carbonos ou carboidrato pdde ser utilizada

No entanto, existem glicidios que apresentam grupamentos
adicionais, (glicideos modificados) tais como grupamentos acidos e
aminicos. As estruturas de alguns destes glicidios é apresentada na
Figura 30.1. Dentre os aglicares que apresentam grupamentos aminicos estao
as hexosaminas, tais como a manosamina, a galactosamina, a glicosamina,
a N-acetil-glicosamina e a N-acetil galactosamina. Alguns antibidticos
(eritromicina e carbomicina) contém amino-agicares. A propriedade
antibidtica € atribuida a presenga dos amino-agucares.

A Figura 30.1 apresenta alguns exemplos de monossacarideos
modificados, derivados de glicose, lado esquerdo da figura, e, outros
derivados de galactose e de manose, além de desoxi-acicares e agucares

acidos, lado direito da figura.

-\
Familia da glicose Aminc-agucares
p-D-Glicose p—D—leoemm N-acetil-f-D-Gli i p-D-gs p-D-r
H,OH CH.OH CH.OH
0, 0
HH H H H
HO ™ OH H H/ H H OH H/H HONOH HN/H
H H NH, H H
[-D-Glicose-lostato Acido Muréimico Acido N-mew muramm

H~0—PO,

Desoxi-aglicares

-
o, p-L-Fucose a-L-raminose
HAH H H
{¢) Q
HO\ oH H H/H CH, CH,
H rl. H NH, HO™ H HO /OH HNH H/H
Ra —0—
%"‘“ oH H oH  OH
\ o
p D-glu:umnslu / Aglicares acidicos
D-gliconato D-glicono-3-lactona Acido Nﬁgsg neuroaminico
CH,OH OH sialico
OH 0, H, Q\
H H/H /0' W o a-c CH,OH . G/
OH H HONGH H A H—i—u
R= H—C—H
H H H HNH H/OH |
CH,OH
\ CH OH

Figura 30.1: Algumas hexoses modificadas de importancia bioldgica. Nos amino-agu-
cares, um grupamento NH2 substitui os grupamentos OH na hexose. A substituicdo de
um OH por um H forma um desoxi-acucar. Note que alguns desoxi-aglicares ocorrem
na forma L- na natureza. Os aglcares acidos contém um grupamento carboxilato
gue confere uma carga negativa ao aglcar em pH neutro.



DISSACARIDEOS

Formacao da ligacao glicosidica

Os monossacarideos podem se unir uns aos outros por meio de
ligagoes glicosidicas. Tais liga¢des sdo realizadas pela associa¢io de duas
hidroxilas com a liberagcao de uma molécula de dgua, formando um novo
composto denominado dissacarideo. Com um exemplo ficard mais facil
vocé entender este processo. Assim, na Figura 30.2 vocé podera observar
a formagdo de uma ligagdo glicosidica bem como alguns dissacarideos
fisiologicamente como a lactose, a sacarose (glicose-frutose a1-32), e a

trealose.

Dissacarideos mais comuns

Vamos agora falar sobre os glicideos mais comuns. Alguns vocé
provavelmente, ja conhece e fazem parte do seu dia a dia. Vejamos,
primeiro a sacarose, formada por a-D-glicose e por -B-Dfrutose. Este
dissacarideo é formado pela unido destes monossacarideos através de uma
ligagdo glicosidica do tipo «1-32 pois envolve a hidroxila do carbono 1
da glicose (a1) e a hidroxila do carbono 2 da frutose ($2). A sacarose
(glicose-frutose a1-32) é o glicidio nacionalmente denominado de aguicar
e estd presente em grandes quantidades na cana de acucar e na beterraba.
A hidrolise deste dissacarideo é possivel pela agdo da enzima sacarase,
também denominada de invertase. O processo de HIDROLISE fornece uma
mistura denominada “agucar invertido”, pois a frutose é fortemente
LEVOGIRA € inverte a a¢A0 DEXTROGIRA previamente apresentada pela sacarose
(glicose-frutose o1-32).

A maltose (glicose-glicose a1-4), e a isomaltose (glicose-glicose
a1-6), sao normalmente resultantes da hidrélise do amido. A lactose
(galactose-glicose 31-4) é o dissacarideo predominante no leite, por
hidrolise fornece galactose e glicose. Estes dissacarideos podem ser
utilizados pelo organismo humano, pois nés possuimos enzimas para a
sua clivagem, localizadas nas microvilosidades intestinais.

Na natureza sao predominantes também os dissacarideos celobiose
(glicose-glicose 31-4) decorrentes da clivagem da celulose pela enzima

celulase e, a trealose (glicose-glicose a1-1) que é o dissacarideo utilizado

HIDROLISE

Clivagem de uma
ligagao covalente
pela entrada de
uma molécula

de dgua. Neste
caso trata-se da
clivagem da ligagao
glicosidica entre os
monossacarideos
glicose e frutose.

Os conceitos de
substancias LEVOGIRAS
€ DEXTROGIRAS foram
vistos na Aula 26.
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pelos insetos como fonte de energia durante o voo.

Um resumo da ocorréncia, das fontes e da importincia bioquimica

dos dissacarideos é apresentado na Tabela 30.1.

CHPH CHLOH
H, H H H/H OH
HO\ OH H/H

OH H OH

HZO

Um dissacarideo é formado pela unido de duas
moléculas de monossacarideos através de uma
ligagdo glicosidica. Esta ligacdo ocorre apds a
retirada de uma molécula de dgua entre as duas
unidades monossacaridicas.

Figura 30.2: Alguns dissacarideos comuns. Sdo mostra-
dos nas perspectivas de Haworth. Sdo dados os nomes
comuns, o nome sistematico e a abreviatura para cada

dissacarideo.

8CH,OH

Lactose (forma B)
p-D-galactopiranosil-(1— 4)-p-D-glicopiranose
Gal(p(1— 4)Gli

SCH,OH
5 0
H,/H H
4 13a
HO \\OH H
3 2
H OH

Sacarose
a-D-glicopiranosil B-D-frutofuranosideo
Gli(a1— p2)Fru

Trealose
a-D-glicopiranosil o-D-glicopiranosideo
Glilo1—> 2)Gli

Tabela 30.1: Dissacarideos importantes

Maltose

Lactose

Sacarose

Trealose
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Digerido pela amilase  Cereais e malte em germinagao
ou hidrélise do amido

Leite. Pode ocorrer na  Na deficiéncia da enzima que o
urina durante a gravi-  degrada, lactase, pode ocorrer
dez ma absor¢do acompa-
nhada de diarréia flatuléncia.

Acucar de cana e da Na deficiéncia da enzima que o
beterraba Sorgo, aba- degrada, sacarase, pode ocorrer
caxi e raiz de cenoura ma absorcdo acompa-

nhada de diarréia flatuléncia.

Fungos e leveduras.
Principal agucar hemo-
linfa dos insetos.



RESUMO

Nesta aula, vocé viu que os dissacarideos sdao moléculas formadas por
monossacarideos que se unem em liga¢des glicosidicas; séo sollveis em agua e
alguns possuem sabor doce. Os dissacarideos mais conhecidos sdo sacarose (glicose-
frutose «1-32), maltose (glicose-glicose o1-4), celobiose glicose-glicose (31-4),
lactose (galactose-glicose B1-4). Alguns destes dissacarideos (maltose, sacarose e
lactose) podem ser utilizados pelo homem, uma vez que possuimos enzimas para

a sua digestao localizadas na microvilosidades intestinais.

ATIVIDADES FINAIS
1. Represente a formac¢do de uma ligacdo glicosidica.

2. Cite trés dissacarideos que poderiam ser formados, exclusivamente, por

moléculas de glicose. Qual a diferenca entre eles?
3. O que é verdadeiro para a molécula de sacarose?
a. E um dissacarideo.

b. Contém glicose.

. E 0 acucar que usamos no dia-a-dia para adocar nossos alimentos.

(g}

d. b e c estdo corretas.

e. Todas as respostas estdo corretas.

IS

. O que é verdadeiro para a lactose?

Q

. A'incapacidade para digerir gera a intolerancia ao leite em adultos.
b. E um dissacarideo que vem da clivagem do amido.

c. E formada por dois tipos de hexoses.

d. a e c estdo corretas;

e. Todas as respostas estdo corretas.
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Esperamos que, apds o estudo do contelido desta aula, vocé seja capaz de:
conhecer as estruturas e a importancia dos homopolissacarideos;

correlacionar as estruturas com as funcdes exercidas pelos
homopolissacarideos;

aaa

identificar as enzimas que hidrolisam os homopolissacarideos.

Pré-requisito

Conhecimentos adquiridos nas Aulas 29 e 30.
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Nesta aula nés vamos lhe mostrar aimportancia bioldgica dos POLISSACARIDEOS,
considerando sua estrutura, classificacdo e fungdes. Para isto, comegaremos com
os homopolissacarideos. Vocé encontrara conceitos, tabelas e representacdes
estruturais que exemplificam e ilustram o que vamos expor.

Né&o deixe de tirar ddvidas eventuais com a tutoria.

IMPORTANCIA E OCORRENCIA BIOLOGICA

Os polissacarideos sio polimeros encontrados na natureza e
podem ter fun¢io estrutural ou de reserva.

Entre os principais polissacarideos encontra-se o amido, a maior
fonte glicidica da alimentagio animal. E o polimero de reserva energética
dos vegetais, principalmente em cereais e tubérculos. O amido estd
presente nos amiloplastos da raiz e das sementes.

Nos animais e microorganismos, o material de reserva é o
glicogénio. Este polissacarideo é encontrado na maior parte dos tecidos,
principalmente no figado e musculos.

Importante também ¢é a celulose, a matéria organica mais
abundante na natureza, principal constituinte das partes fibrosas das
plantas (97% a 99% no algodao, 41% a 53% nas madeiras), tendo,
portanto uma fung¢ao estrutural.

Outros polissacarideos sdo: inulina, material de reserva,
encontrado em bulbos de algumas plantas; quitina, material estrutural
do esqueleto dos artrépodes, crustceos e insetos; pectina, encontrada
na polpa de frutas citricas, magas, cenouras, tendo também uma funcdo
estrutural; Agar, mucilagem vegetal obtida de algas.

Existem também os glicosaminoglicanos, como por exemplo a
heparina, um anticoagulante natural que se encontra no figado e no

pulmio de mamiferos e na parede das artérias.



CLASSIFICACAO DOS POLISSACARIDEOS

AULA a

Os polissacarideos podem ser classificados em:

¢ Homopolissacarideos: aqueles que contém na sua molécula
uma unica espécie de monossacarideo. Ex: amido, glicogénio, celulose,
inulina e quitina.

¢ Heteropolissacarideos: aqueles que contém na sua molécula
duas ou mais espécies de monossacarideos (ou seus derivados). Ex:

glicosaminoglicanos, acido hialurénico.

Heteropolissacarideos

Dois tipos de ~ Varios tipos
Homopolissacarideos mondmeros  de mondmeros

Linear Ramificado N&o ramificado Ramificado

Figura 31.1: Polissacarideos podem ser compostos de um Unico ou de diferentes tipos
de unidades monoméricas. Homopolissacarideos ou heteropolissacarideos podem
ter tamanhos variados. Podem apresentar uma estrutura linear ou ramificada.

Nesta aula, abordaremos as caracteristicas e propriedades dos
homopolissacarideos. Na Aula 32, estudaremos as caracteristicas

dos heteropolissacarideos.
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HOMOPOLISSACARIDEOS

Os homopolissacarideos mais abundantes na natureza sdo
a celulose e 0 amido, ambos de origem vegetal. Nés iremos verificar
que eles sdo constituidos por unidades de glicose, no entanto, o arranjo
destas moléculas forma polimeros com caracteristicas completamente
diferentes.

A celulose € resistente e possui funcao estrutural nas plantas. O
amido é um composto utilizado pelas plantas como reserva energética
e por alguns animais como fonte de alimento.

A seguir, trataremos dos aspectos estruturais que conferem aos
polissacarideos caracteristicas e fung¢des tio diferentes, apesar de serem

formados, em alguns casos, por moléculas de glicose.

AMIDO

O amido é um polimero de o-D-glicose, constituido por duas
fragoes de polissacarideos que podem ser desdobradas, por métodos
quimicos, em amilose e amilopectina.

A amilose (20% - 30% da maior parte do amido) é um polimero
formado por muitas unidades glicosidicas (PM - poucos milhares
- 500.000) unidas por ligagoes ®1-4. As cadeias ndo sdo ramificadas e
tendem a assumir um arranjo helicoidal que apresenta seis residuos de
glicose em cada passo (passo é uma volta na estrutura em alfa-hélice),
Figura 31.3.a.

A Amilopectina é o principal constituinte do amido (70% -
80%), apresenta uma estrutura ramificada, formada por moléculas de
o-D-glicose unidas por ligacoes glicosidicas do tipo ®1-4. Nos pontos
de ramificagOes a estrutura possui ligacoes ®1-6. O intervalo médio
entre as ramificacdes é de cerca de 24 - 30 residuos e o comprimento
médio das ramificacdes é de 12 unidades de glicose. Em virtude desta
formacao, é bem possivel que tanto as cadeias principais como as laterais
representadas linearmente, apresentem-se na realidade retorcidas. Veja

a Figura 31.3.b.



GLICOGENIO

A estrutura do glicogénio é andloga a da amilopectina, mas o
intervalo entre as ramifica¢des é menor, 8-12 residuos, o que torna
a molécula ainda mais ramificada. O glicogénio é encontrado no
reticulo endoplasmadtico liso das células hepaticas e musculares. Este
polissacarideo € a reserva glicidica animal. O glicogénio hepético é uma
pe¢a importante no processo da regulacio da glicemia. O glicogénio
muscular é a grande fonte de energia para o movimento. A hidrodlise
parcial do glicogénio produz maltose e isomaltose.

A Figura 31.2 apresenta uma micrografia eletronica evidenciando
a presenga de granulos de amido e de glicogénio. A Figura 31.3 apresenta

os tipos de liga¢des encontrados no amido.

Granulos de amido

/ (b)

V4

Granulos de glicogénio

Figura 31.2: Micrografia eletronica do amido e de granulos de glicogénio.

(a) grénulos de amido no cloroplasto* . O amido é formado a partir da glicose
formada na fotossintese. (b) granulos de glicogénio formado nas células hepati-
cas. Estes granulos formam-se no citosol e sdo muito menores (~0,1 um) do que os
granulos de amido (~1,0 pm).
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Cadeia
principal H OH Um ponto de ramificacdo da

Figura 31.3: Amilose e amilo-
pectina sdo os polissacarideos
que compdem o amido. (a) Um
pequeno segmento da amilose,
um polimero linear de unidades
de glicose unidas por ligagdes
®(1-4). Uma cadeia simples
pode conter milhares de residu-
os de glicose. A amilopectina
tem fitas semelhantes entre
os pontos de ramifica¢des. (b)

Ponto de ramificagao
ligacédo a1-6

amilopectina com uma ligacdo
oL1-6.
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CELULOSE

A celulose é uma substancia fibrosa, flexivel e insoluvel em agua.
Ela é encontrada na parede das plantas, particularmente no talo, no
tronco e em toda a por¢do de madeira da planta. A celulose constitui
a principal matéria da madeira. A molécula de celulose contém entre
10.000-15.000 unidades de B-D-glicose. E composta por uma cadeia
linear de unidades de 3-D-glicose unidas por ligacoes 31-4. Por hidrélise
parcial ela produz a celobiose, um dissacarideo formado por glicose-
glicose em ligagdo 1-4. Na celulose, as cadeias encontram-se empilhadas,
em forma fibrilar, compactas e rigidas.

Ao compararmos a estrutura da amilose (um dos componentes
do amido) com a do polimero celulose verificamos que, apesar de serem
ambos polimeros lineares formados por unidades de glicose, no amido
estao presentes moléculas na conformacao alfa e na celulose moléculas na
conformagao beta. Este fato foi determinante para a conformagao dos dois
polissacarideos, ou seja, um tornou-se uma molécula rigida, com fungio de
sustentacao (celulose), e o outro com fun¢io de reserva (amido). A maior
parte dos animais ndo possui a enzima b-amilase, logo, ndo apresentam a

capacidade de hidrolisarem a celulose para fins alimenticios.



Os ruminantes, que utilizam celulose como fonte alimenticia, tém
esta capacidade, pois possuem bactérias, em uma parte do seu sistema
digestivo, no rumem, que produzem a enzima [-amilase. Esta enzima
cliva a celulose para que ela possa ser utilizada pelo ruminante.

As Figuras 31.4 e 31.5 apresentam as estruturas do amido e da
celulose. Observe as inimeras pontes de hidrogénio que estio presentes

na celulose, conferindo a este polimero uma estrutura bem mais rigida.

HO OH O/
CH2 OH
CH? OH

HO.

HO ANy

Ligagdes o (1-4)

©

Figura 31.4: A estrutura do amido (amilose). (a) Na conformacdo mais estavel de
cadeias rigidas adjacentes. (b) desenho de um segmento de amilose. As ligagdes
0L(1-4) levam os polimeros de glicose a assumirem uma conformagdo enovelada.

Pontes de H

Pontes de H

"

OHII1111110H
11IHO
o0
AP O\
1111 11HO

Ligagdes P (1-4)

Figura 31.5: A estrutura da Celulose. (a) Duas unidades da cadeia de celulose. Os

residuos de 3-D-Glicose estdo ligados por ligagdes 3 (1-4). A estrutura é rigida. (b)
Desenho de duas cadeias de glicose, mostrando a conformacdo dos residuos de

B-D-glicose e as pontes de hidrogénio cruzadas que conferem maior resisténcia a
este polissacarideo.
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QUITINA

E uma substancia de sustentagao para alguns animais.Esta presente
na carapaga de caranguejos. E um polimero linear, com ligagoes 31-4

entre as unidades de N-acetil glicosamina.

Figura 31.6: Um pequeno segmento de quitina. Um homopolimero de N-acetil-gli-
cosamina unidas por liga¢des $-1-4.

INULINA

A inulina é um polimero de frutoses, linear, onde as ligag¢oes sdo
do tipo B2-1; a molécula é constituida por um ndmero relativamente
pequeno de unidades de frutose (menor que 1000). Sendo, por isso,

facilmente soliivel em 4dgua.

AGAR

O agar é um polissacarideo de estrutura nio estabelecida
completamente. Sabe-se que contém D-L-galactose com radical

sulfato.

PECTINA

A pectina é um derivado metilado do 4cido péctico. Este é
constituido de unidades de acido galacturdnico unidas através de
ligagoes o1-4.

A Tabela 31.1 apresenta um resumo das principais caracteristicas

dos homopolissacarideos.



Tabela 31.1: Estrutura e fun¢do de alguns homopolissacarideos.

Amido Homo | Glicose (x1-4) 50 - 50000 Fonte de ener-
Amilose Glicose (x1-4; «1-6) | Mais 10 gia para as
Amilopectina plantas

Glicogénio Homo | Glicose (x1-4; «1-6) | Mais 50000 Fonte de ener-
gia em bactérias
e animais

Celulose Homo | Glicose (31-4) Mais 15000 Estrutural em
plantas; rigidez
e forca para a
parede celular

Quitina Homo | N-acetil- Glico- Muito longa | Estrutural em
samina (31-4) insetos, ara-
nhas, crusta-
ceos; da rigidez
e forca ao enve-
lope celular

DEGRADACAO ENZIMATICA DE POLISSACARIDEOS

Agora que ja mostramos o aspecto estrutural de alguns dos
homopolissacarideos, vocé ird conhecer o processo de degradagdo
enzimdtica que envolve alguns deles.

As enzimas mais importantes no processo de digestao sdo as
amilases, que degradam o amido e o glicogénio em fragmentos menores.
H4 dois tipos de amilases: alfa-amilase (dextrinogénica) e beta-amilase
(sacarogénica). Elas estdo amplamente distribuidas na natureza. As alfa-
amilases estdo presente principalmente na saliva (ptialina) e no intestino,
aparecendo em pequenas quantidades no malte (grios de cevada
germinada), e podem ser excretadas por alguns tipos de microorganismos.
As beta-amilases se encontram quase que exclusivamente no reino vegetal,
principalmente em graos em germina¢do como, por exemplo, o malte.
Outras polissacaridases importantes sio as celulases (responsiveis pela
degradagio da celulose), presentes em microorganismos e no riimen de

alguns animais.
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RESUMO

Os polissacarideos podem ser homo ou heteropolimeros. Nesta aula, descrevemos
as caracteristicas e funcées dos homopolissacarideos. O Amido e a celulose sdo de
origem vegetal e apresentam as funcoes de reserva e estrutural respectivamente.
Estas fun¢des nos animais podem ser atruibuidas ao glicogénio (reserva) e a quitina
(estrutural). Aprendemos que a resisténcia encontrada na molécula de celulose
é devida a presenca de um grande numero de pontes de hidrogénio formadas
entre moléculas de B-D-glicose. Por outro lado, vimos que o amido e o glicogénio
sdo polimeros menos resistentes, formados por moléculas de a-D-glicose cuja
conformacdo nao propicia a formacdo de muitas pontes de hidrogénio. O ser
humano possui somente enzimas que hidrolisam ligacées glicosidicas do tipo alfa

e por isto glicogénio e amido sdo moléculas de reserva energética.

ATIVIDADES FINAIS

—_

. Celulose é:
a. O terceiro composto organico mais abundante na natureza.

b. Constituida de glicose que tem o anel na forma b.

n

. Um homopolissacarideo ramificado.

o

. Um componente do citoesqueleto.

e. Todas as respostas estao corretas

N

. O glicogénio ...
a. Ocorre nos cloroplastos e estoca energia.

b. Contém diversos tipos de acucares.

(g}

. Ocorre no citoplasma das células animais e contem ramifica¢des.
d. b e c estdo corretas.

e. Nenhuma das respostas acima esta correta.
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3. Complete a tabela abaixo:

Amido

Glicogénio

Celulose

Quitina

Tipo de agiicar | Origem vegetal

‘ . Fungio I-.Iumopohssar.:andeo
(especificat se o ou f3) ou animal linear ou ramificado
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Esperamos que, apds o estudo do contelido desta aula, vocé seja capaz de:
6 conhecer as estruturas e a importancia dos heteropolissacarideos;

6 correlacionar as estruturas com as funcdes exercidas pelos
heteropolissacarideos.

Pré-requisitos

Conhecimentos adquiridos nas Aulas 29, 30 e 31.
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INTRODUCAO

N-ACETIL-GLICOSAMINA

£ N-ACETILMURAMINICO
sdo monossacarideos
modificados. Estas
estruturas foram
apresentadas na Aula
30.

LicacAo [31-4

E uma ligacio
glicosidica neste
caso feita entre

as hidroxilas do
carbono 1 e do
carbono 4 dos
monossacarideos
especificados acima.
Se voce tiver davidas
sobre este conceito,
retorne a Aula 30.
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Dando seguimento aos grupos de glicideos, chegamos aos heteropolissacarideos.
Vocé lembra da Aula 31, quando apresentamos a classificacdo dos
polissacarideos? Bem, entdo vocé ja sabe que os heteropolissacarideos sdo
polimeros formados por dois ou mais tipos de unidades monossacaridicas.
Os polissacarideos que serdo abordados nos tépicos seguintes sdo
freqUentemente encontrados em paredes bacterianas, na matriz entre as
células e nos liquidos de lubrificacdo do corpo. Vamos, nesta aula, falar de

alguns deles: o peptideoglicano, a glicosaminoglicana e a proteoglicana.

PEPTIDEO-GLICANO

O componente rigido da parede bacteriana é um heteropolimero de
unidades de N-acetil-glicosamina ligado ao acido N-acetilmuraminico por
ligagdes 31-4. Este heteropolimero fica ligado a pequenos peptideos, cuja
estrutura exata depende da bactéria. As ligacdes cruzadas peptideo-glicano
sdo clivadas pela enzima lisozima, matando a célula bacteriana. A lisozima
estd presente nas lagrimas e, provavelmente, funciona como uma defesa
contra a infec¢ao bacteriana no olho. A lisozima é também produzida por
alguns virus e sua liberagdo na bactéria hospedeira constitui uma etapa

essencial ao ciclo de infec¢io viral. Veja a Figura 32.1.

Staphylococcus
aureus

Acido N-acetil-muramico

(Mur2-Ac)

Sitio de clivagem
pela lisozima

N-acetil-glicosamina
(GIcNAc)

Terminal
redutor

Pentaglicina
ligado

Figura 32.1: Peptideo-glicano. Este é um peptideo-glicano da parede de Staphylo-
coccus aureus, uma bactéria gram-positiva. Os peptideos, representado por esferas,
estdo ligados a residuos de acidos N-acetilmuramico na vizinhanca das cadeias de
polissacarideos.



GLICOSAMINOGLICANAS

O espago extracelular dos tecidos animais é preenchido com um
material gelatinoso, a matriz extracelular, também chamada substancia
de “fundo”, que mantém as células de um tecido juntas e fornece um
meio poroso para a difusio de nutrientes e de oxigénio entre células
individuais. A matriz extracelular é composta de uma mistura de
heteropolissacarideos e de proteinas fibrosas.

Estes heteropolissacarideos sio denominados glicosaminoglicanas,
ou ainda mucopolissacarideos. Todos sdo polimeros de unidades
dissacaridicas repetidas onde um dos monossacarideos é o N-acetil-
glicosamina ou N-acetil-galactosamina e outro é, na maioria dos casos,
o 4acido glicuronico.

A glicosamina pode estar esterificada, ou seja, unida por uma
ligagao tipo éster, com um radical sulfato. A combina¢io com este radical
confere cargas negativas a glicosaminoglicana, o que provoca uma
repulsio entre estas moléculas. Para minimizar a repulsio, estes polimeros
ficam estendidos, formando solucdes com uma alta viscosidade.

Alguns exemplos de glicosaminoglicanas sdo apresentados
abaixo:

O Acido hialurdnico da matriz extracelular de tecidos animais
tem massa molecular > 1.000.000. Possui cor clara e forma solugoes
altamente viscosas. Ele é um componente do liquido sinovial das juntas,
atuando lubrificante e confere ao humor vitreo dos vertebrados sua
consisténcia gelatinosa. O dcido hialurdnico é também o componente
central da matriz extracelular da cartilagem e dos tenddes, contribuindo
para a sua forga tensivel e para a sua elasticidade. As hialuronidases,
enzimas secretadas por algumas bactérias patogénicas, podem hidrolisar
as ligacdes glicosidicas tornando os tecidos mais suscetiveis a invasdo
por bactérias. Hialuronidases, presentes no esperma, hidrolisam um
glicosaminoglicano em torno do 6vulo de muitos organismos, permitindo
a penetracdo do espermatozoide no dvulo.

Outras glicosaminoglicanas que compdem a matriz extracelular
sdo o condroitin sulfato e o queratan sulfato, cujas estruturas sio
apresentadas na Figura 32.2.

Condroitin sulfatos se localizam em sitios de calcificacio do osso,

sendo também encontrados nas cartilagens. Da mesma forma, estdo
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presentes no interior de determinados neurdnios, podendo proporcionar
uma estrutura endoesquelética, o que auxilia na manuten¢io de suas
formas.

Queratan sulfatos - Consistem em unidades de dissacarideos
Galactose (Gal) - N-acetil-glicosamina (GlcNac) repetidas, contendo
sulfatos ligados a posi¢do GlcNac ou ocasionalmente a Gal.

Dermatan sulfatos - Esta substancia esta amplamente distribuida
em tecidos animais. Sua estrutura é semelhante a do condroitin sulfato,
sendo que, no lugar de um 4cido glicurénico (GlcUA) em ligacao 31-3
com N-acetil galactosamina (GalNac), ele contém um 4cido idurdnico
(IdUA) em ligag¢do a1-3 com GalNac.

Tanto os queratan sulfatos como os dermatan sulfatos estio
presentes na cOrnea. Estdo localizados entre as fibrilas de coldgeno,
desempenhando um papel critico na transparéncia corneana.

As glicosaminoglicanas se ligam as proteinas formando

proteoglicanas.

Glicosaminoglicano  Dissacarideo repetido Numero de
dissacarideos
por cadeia

Hialuronato
~50.000
Ac. glicurénico N-Acetil glicosamina
CH,0H
£
20-60

" < H
Condroitin (B1-34)
sulfato H r?j
H -
(81—3) (L: O
CH;

Ac. glicurénico N-Acetil galactosamina sulfatada



GH,0S03
CH,OH o
Queratan 4 Q / ~25
sulfato H b1sa
|
H OH (l}O
CHy
Galactose N-Acetil galactosamina sulfatada
CH20H
-0280
Ccoo”
Dermatan H 20-60
(61—>4)
sulfato b NH
H c-0
(61—>3) i
H -0,50 CHg
Ac. ldurénico N-Acetil galactosamina sulfatada

Figura 32.2: Unidades repetidas de algumas glicosaminoglicanas da matriz extrace-
lular. As moléculas sdo polimeros alternando acido urénico ou idurdnico e ésteres de
residuos de amino-agUcares em posicdes diversas. Os grupamentos carboxilatos e sulfa-
tos (em cor verde) ddo a estes polimeros suas caracteristicas de cargas negativas.

PROTEOGLICANAS

Proteoglicanas sdo moléculas encontradas em todos os tecidos
do organismo, principalmente na matriz extracelular, ou “substiancia
amorfa”. Nela, as proteoglicanas associam entre si, bem como agregam-
se a outros componentes importantes da matriz, como o coldgeno e
a elastina. As glicosaminoglicanas presentes nas proteoglicanas sio
POLIANIONS ¢, portanto, ligam POLICATIONS e cdtions como o Na* e o K*.
Esta tltima habilidade atrai 4gua, por pressio osmética, para o interior da
matriz extracelular, contribuindo para o seu inchago. Devido a natureza
longa, estendida, das cadeias de polissacarideos das glicosaminoglicanas,
bem como a sua capacidade de gelificar, as proteoglicanas podem atuar
como malhas, restringindo a passagem de macromoléculas para a matriz
extracelular, mas possibilitando difusdo relativamente livre de moléculas
pequenas. As Figuras 32.2, 32.3 e 32.4 ilustram as estruturas e as
formas de agregacdo das glicosaminoglicanas presentes nas membranas
e na matriz extracelular. A Tabela 32.1 apresenta um resumo das

caracteristicas dos heteropolissacarideos.

PoLiANION /
PoLicATION

PoLi - (grego)
numeroso

ANION - fon com
carga negativa
CATION - ion com
carga positiva
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Tabela 32.1: Estrutura e fun¢do de alguns heteropolissacarideos.

Polimero Dissacarideo Tamanho
repetido

Peptideoglicano  4-Mur2Ac(B1-4) Muito longo Estrutural em
N-A-acetil- bactérias.
glicosamina

Acido hialurénico  Ac. glicurénico-N-  50.000

(hialuronato) acetil- glicosamina
(B1-3)

Condroitin sulfato  Ac. glicurénico — 20- 60 Estrutural em .
Sulfato de vertebrados; matriz

extracelular e

N-acetil- . P

galactosamina tecido conjuntivo;

(31-3) viscosidade e
lubrificagdo das

Queratan sulfato  Galactose-N- ~25 juntas.

Ac.galactosamina

sulfatada

(B1-3)

*NH

Heparan sulfato

Condroitin sulfato

Lado externo da membrana

Lado interno da membrana

Figura 32.3: Estrutura de um proteoglicano de uma proteina integral de membrana.
Este diagrama esquematico mostra uma regido protéica atravessando a membrana

plasméatica e o dominio amino-terminal no lado extracelular da membrana. As

cadeias de heparan sulfato e condroitin sulfato se associam covalentemente a
proteina.
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Hialuronato (mais de 50000
Dissacarideos repetidos) -

Queratan sulfato

Condroitin sulfato Proteinas

de ligagao

Core de proteinas

Figura 32.4: Um agregado proteoglicano da matriz extracelular - uma molécula
muito longa de hialuronato - esté associada, ndo covalentemente, com cerca de 100
moléculas de um agregado de proteinas. Cada agregado contém muitas moléculas de
condroitin sulfato e queratan sulfato. Liga¢des com proteinas, situadas nas jun¢des
entre cada regido protéica e o esqueleto hialuronato, medeiam a interacdo proteina
- hialuronato.

RESUMO

Nesta aula, vocé aprendeu que os heteropolissacarideos sao polimeros formados
por dois ou mais tipos de unidades monossacaridicas. Vocé viu que o peptideo-
glicano, um heteropolissacarideo ligado a um peptideo, € um dos componentes da
parede bacteriana. Verificou que as glicosaminoglicanas apresentam uma funcao
estrutural muito importante para os animais vertebrados. Elas preenchem o espaco
extracelular em tecidos animais e mantém as células de um tecido juntas fornecendo
um meio poroso a difusdo de nutrientes e oxigénio para células individuais. Os
exemplos de glicosaminoglicanas estudados foram acido hialurénico, condroitin
sulfato, queratan sulfato, dermatan sulfato.

Vocé aprendeu também que as glicosaminoglicanas se ligam as proteinas formando

proteoglicanas.
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ATIVIDADES FINAIS
1. Diferencie um homopolissacarideo de um heteropolissacarideo.

2. Que caracteristicas estruturais permitem que o acido hialurénico possa atuar

como agente lubrificante?
3. Esquematize a estrutura de um proteoglicano.
4. Esquematize a estrutura de um peptideo-glicano.

5. Qual a importancia das lagrimas na prevencao da infec¢ao bacteriana?
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Glicoproteinas

Esperamos que, apds o estudo do contelido desta aula, vocé seja capaz de:

Na aula de hoje, vamos conhecer as glicoproteinas e sua importancia
bioldgica.
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No Moédulo 3, vocé ja estudou a estrutura das proteinas e, agora, neste
Modulo, temos visto a estrutura de diversos carboidratos. Mas sera que no
nosso organismo as proteinas podem apresentar carboidratos presos a sua
estrutura?

A resposta é positiva, ou seja, existem vdrias proteinas nas nossas células que
possuem, além dos aminoéacidos, carboidratos presos a elas. Essas sdo as

glicoproteinas.

GLICOPROTEINAS

As glicoproteinas sdo proteinas conjugadas com os carboidratos,
sendo que estes sio menores e estruturalmente mais diversificados do
que os glicosaminoglicanos presentes nas proteoglicanas.

Os carboidratos das glicoproteinas ou se ligam ao grupo OH dos
residuos de serina ou treonina (O-ligados), ou ao grupamento amidico
de residuos de asparagina através de uma ligacao N-glicosil (N-ligados).

Veja a Figura 33.1.

a) O-linked b) N-linked

CHz
Q
HO H H
H OH H
H NIH
c=0
CH, s
GalNAc Ser GlcNAc Asn

Figura 33.1: Oligossacarideos ligados as glicoproteinas.(a) oligossacarideo O-ligado
a um residuo de serina de uma proteina. No exemplo, temos uma N-acetilgalac-
tosamina. (b) oligossacarideo N-ligado ao grupamento amidico de um residuo de
asparagina. No exemplo, temos uma N-acetilglicosamina.

Algumas glicoproteinas tém apenas uma cadeia de carboidratos
presa a elas, ao passo que outras possuem mais de uma cadeia. Em
alguns casos, os carboidratos podem constituir 70% da massa da

glicoproteina.



As glicoproteinas s3o muito abundantes na membrana plasmatica
das células. No caso das hemadcias, a glicoforina A é uma das glicoproteinas

mais bem caracterizada (Figura 33.2).

Giu Val Ala Met His Thr Thr Thr oo

Exterior

Interior

MWthmmmmwmms«ww

13

Figura 33.2: A estrutura da glicoforina A dos eritrécitos (células vermelhas ou
hemacias). Observe a enorme quantidade de carboidratos presos a face externa da
proteina. Cada hexagono representa um tetrassacarideo, ao passo que o circulo
representa um oligossacarideo.

Muitas das proteinas secretadas pelas células eucaridticas siao
glicoproteinas, incluindo a maioria daquelas presentes no sangue como,
por exemplo, as imunoglobulinas (anticorpos) e certos hormoénios
(hormonio estimulador de foliculos, hormonio luteinizante, horménio
estimulador da tiredide). Algumas proteinas presentes no leite, como
a lactalbumina, e outras tantas secretadas pelo pancreas, como a

ribonuclease, sdo glicoproteinas.
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As vantagens bioldgicas de se adicionar oligossacarideos as
proteinas ainda ndo sio bem conhecidas. Podemos observar, no entanto,
que a adi¢do de carboidratos as proteinas pode alterar sua polaridade e
solubilidade ja que sio moléculas altamente soluveis. Os carboidratos
adicionados as proteinas no Complexo de Golgi ajudam também no
enovelamento das mesmas facilitando-lhes, assumir seu estado nativo e
funcional. Os carboidratos também formam uma espécie de capa protetora
ao redor da proteina impedindo que ela seja atacada por proteases. Além
disto, quando uma enorme quantidade de oligossacarideos carregados
negativamente sao ‘pendurados’ em determinadas proteinas, elas ficam
impedidas de se grudar uma nas outras, devido a repulsido de cargas.
Vocé ja viu em aulas anteriores, o que ocorre quando proteinas juntam-
se umas com as outras de maneira indiscriminada, formando agregados
protéicos. Vocé lembra?

Um exemplo interessante € o da ceruloplasmina, uma glicoproteina
transportadora de cobre. Ela possui diversas cadeias de acido sidlico
que a impedem de ser captada pelo figado e degradada. Entretanto,
quando os residuos de acido sidlico sio removidos por sialidases (enzimas
que removem 4cido sidlico), a célula ‘entende’ que a proteina deve ser
degradada. Neste caso, receptores presentes nas células do figado, ligam-
se a ceruloplasmina sem o 4cido sidlico, endocitam-na e levam-na para
as vias de degradacdo protéica da célula.

Entretanto, além dos efeitos fisicos desempenhados pelos
oligossacarideos presos as proteinas, nio podemos deixar de ressaltar
que essas moléculas também podem servir como fonte de informagao.
Como assim? Vocé deve estar se perguntando...

Conforme vocé viu nas aulas anteriores sobre os oligossacarideos,
existe uma enorme possibilidade de montarmos tais moléculas, seja com
respeito ao nimero de subunidades, ao tipo de monossacarideo presente,
ou ao tipo de ligacdo entre as subunidades. Esta enorme possibilidade de
os oligossacarideos organizarem- se e grudarem- se a regides especificas
das proteinas fornece a elas uma identidade. Esta pode ser reconhecida
por uma enzima especifica, ou por outras proteinas. Como exemplo,
podemos citar o caso da proteina interferon, que é produzida pelas
células do ovario e possue um padrio de glicosilacio diferente do
interferon produzido pelas células epiteliais da mama. Esses padrdes

de glicosilagio diferentes representam uma marca tecido-especifica da



proteina. As proteinas que diferem apenas na constituigio glicidica sdo
ditas glicoformas.

Agora veremos um exemplo no qual os agucares pendurados as
proteinas exercem um papel crucial no reconhecimento celular e na

adesao.

LECTINAS E SELECTINAS

As lectinas sdo proteinas encontradas em todos os organismos e

sdo capazes de se ligar a carboidratos com alta afinidade e especificidade.
Veja a Tabela 33.1 abaixo:

Concanavalina A (plantas) Mano1-OCHj

Galectina (animal) GaI(B1 >> 4) Glc

Hemaglutinina (virus) Neu5Ac(x2 >> 6)Gal(31 >> 4)Glc
Enterotoxina (bactéria) Gal

As lectinas participam, por exemplo, da remog¢io dos eritrécitos
(células vermelhas ou hemadcias) velhos do sangue.

Os eritrocitos possuem diversas glicoproteinas presas a sua
membrana plasmatica. Nas células jovens, os oligossacarideos presos
terminam sempre em 4cido sidlico, como no caso da ceruloplasmina, ja
mencionado no inicio desta aula. Quando os eritrdcitos envelhecem, eles
perdem os 4cidos sidlicos das suas cadeias de oligossacarideos, indicando
para o organismo que aquela célula estd ‘velha’ devendo, portanto, ser
eliminada. Este é um exemplo claro de como uma mudanga no padrio
de glicosilagio de uma glicoproteina pode dar ao organismo um sinal
ou informagdo. Neste caso, a auséncia do 4cido sidlico marca a célula
para a morte.

A adesdo celular é mediada pelas selectinas. Os linfocitos T, que sdo
células do sistema imune, possuem em sua membrana uma glicoproteina

que se liga a uma selectina especifica denominada P-selectina presente
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RESUMO

na parede dos vasos. Esta interagdo entre a glicoproteina do linfécito e
a P-selectina da parede do vaso faz com que os linfécitos rolem sobre a
parede dos vasos, tornando lento seus movimentos e permitindo que estas
células se dirijam ao local da inflamacdo e invadam o tecido inflamado.
Duas outras selectinas também participam deste processo: E-selectina
da célula endotelial, que recobre o vaso sanguineo, e a L-selectina do
linfécito T. Em conjunto, tais interagdes permitem, entdo, aos linfécitos,
que circulam de forma rapida e livre na corrente sangiiinea, movimentar-
se mais lentamente, possibilitando sua entrada no local da infec¢io ou
inflamacao.

Certas ulceras sao causadas por uma espécie de bactéria
denominada Helicobacter piylori. Esta bactéria adere a parede interna
do estdbmago, através da interagdo de lectinas presentes na sua membrana
com oligossacarideos presentes nas glicoproteinas da membrana das
células epiteliais do estdmago. Tal intera¢do permite que a bactéria fique
grudada na parede do estdbmago causando infecgao e ulcera.

Alguns virus, como o da influenza (que causa gripe), aderem as
células através da interacdo de suas proteinas com as glicoproteinas
presentes nas membranas das células hospedeiras. No caso do virus
influenza, existe uma lectina no virus denominada hemaglutinina capaz
de reconhecer o dcido N-acetil neuraminico (4cido sidlico) presente na
célula alvo (veja Tabela 33.1). Esta liga¢ao permite que o virus se ancore
na membrana da célula para depois ser endocitado, iniciando o processo

de infeccao.

Nesta aula, nés mostramos que algumas proteinas apresentam, cadeias de

oligassacarideos, além dos aminoacidos que as constituem. Tais proteinas

sdo chamadas glicoproteinas (proteinas com acucares). Além disto, vimos em

alguns exemplos a importancia da presenca destes acucares na adesdo e no

reconhecimento celular.
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ATIVIDADES FINAIS

1. No tratamento da Ulcera grastrica causada pela H. pylori, costuma-se dar uma
analogo do oligossacarideo que é reconhecido pela lectina presente na membrana

da bactéria. Vocé poderia explicar qual o principio deste tratamento?

2. Explique com suas palavras a funcao dos oligossacarideos das glicoproteinas.
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