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Glicogénio
» Polissacarideo de reserva animal

» Constituido por moléculas de a-D-glicose ligadas
entre si por ligagoes glicosidicas 1,4 no
alongamento das cadeias e 1,6 nas ramificagoes




Glicogénese

» Produgdo de glicogénio

» Produzidos pelo figado (5% do seu peso em
glicogénio ) e musculo (1% do seu peso em
glicogénio)

» Formados a partir de um residuo de glicogénio
existentes na célula

» Primer : enzima glicogenina associada a 4
moléculas de glicose existe na célula




Glicogénese

hepatica
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Glicose Glicose-6-P Glicose-1-P

» G6P =~ GIP: catalisada pela fosfoglicomutase

» G1P + UTP = UDPG +PPi - reagdo catalisada pela enzima UDPG-
pirofosforilase

» UDPG - composto ativo pronto para ligar ao glicogénio de partida
através da enzima glicogénio sintetase (ou glicosil transferase)
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Glicogénese

Glicogénio Sintetase
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UDPG  de Partida unidade + “UDP”
(Primer) 1-4 Glicosil

(n) (n+1)

» Incorporagdo da UDPG na extremidade ndo redutora
por ligagoes do tipo 1-4

» Liberagdo de UDP
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» Alongamento de 6 a 11 moléculas - composto estdvel

» Ramificagdo pela enzima ramificadora com formagdo de ligagdes
1,6- glicosil

» Polissacarideo com alto grau de ramificagdo.




Regulacao da glicogénese

» Insulina
» > ATP - > G sintase
» > glicose
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Glicogenolise

» Acdo de trés enzimas: G-fosforilase, transferase e enzima
desramificadora
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Glicogendlise

» 6-fosforilase: (marca-passo) promove a quebra
de ligagoes glicosidicas 1,4 pela adigdo de
fosfato inorgdnico nos residuos de glicose das
extremidades até sobrarem 4 residuos.

» Transferase: transfere trés residuos para uma
cadeia vizinha

» Desramificadora: enzima que promove a
retirada da dltima glicose por quebra da ligagdo

1,6




Regulacao do glicogendlise

» < ATP

» < glicose
» < insulina > glicogendlise
» > adrenalina

» > glucagon

» < G-6-P -




Glicogendlise

» Regulagdo da glicemia exercida pelo figado

» Figado produz a enzima glicose -6 -fosfatase
que converte glicose-6-fosfato (insoldvel) em
glicose (soldvel)

» A glicose é liberada dos hepatdcitos para a
corrente sanguinea, regulando desta forma a
glicemia.




Gliconeogénese/Neoglicogénese

» Sintese da molécula de glicose a partir de
outros precursores ndo glucidicos

» Inversdo da via glicolitica
> Lactato: convertido a piruvato através da LDH
> Glicerol: participa do metabolismo dos lipideos

> Alanina: convertida a piruvato através da ALT

Enzima marca-passo: F1,6 DPase




Gliconeogénese/Neoglicogénese

» Ocorre quando houver deficiéncia no
suprimento de glicose pela dieta ou por
deficiéncia na absorc¢do celular.

» Importante para células que precisam
continuamente de glicose, como os eritrocitos e
neuronios

» Realizada principalmente no tecido hepdtico
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Gliconeogénese/Neoglicogénese

» Ciclo de Cori

- Glicose

Lactato Glicose

Musculo
_ Glicose



Reversao da via glicolitica

» Piruvato ====) fosfoenolpiruvato

> O piruvato ndo pode ser convertido diretamente a
fosfoenolpiruvato

> Carboxilagdo do piruvato a oxaloacetato através da
enzima piruvato carboxilase ( e coenzima biotina)
com consumo de um ATP

> Oxaloacetato ndo é permedvel @ membrana
mitocondrial.




Reversao da via glicolitica

- Oxaloacetato é convertido a malato com consumo
um NADH podendo desta forma, sair da mitocondria
para o citoplasma.

> No citoplasma, malato é convertido a oxaloacetato
pela malato desidrogenase e esse a
fosfoenolpiruvato pela fosfoenolpiruvato
carboxiquinase, com liberag¢do de CO, e utilizagdo de
um GTP.
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Reversao da via glicolitica

> Na caréncia de NAD+ citoplasmatico (tipico da
glicose anaerdbica) o oxalacetato mitocondrial é
convertido diretamente a fosfoenol-piruvato pela
agdo da enzima fosfoenol-piruvato-carboxiquinase
mitocondrial e liberado para o citoplasma




GLICONEOGENESE
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Reversao da via glicolitica
Frutose 1,6 difosfato === Frutose 6P + Pi

» Reagdo catalisada pela enzima F1,6 Difosfatase,
ativa no figado e rim

Glicose-6-fosfato glicose + Pi

» Reagdo catalisada pela 6-6-fosfatase, ativa nho figado
e rim




Regulacao da gliconeogénese

» Enzima marca-passo:
» frutose 1,6 difosfatase

» Glucagon: ativa a enzima marca passo




Via das pentoses fosfato

Desvio hexose-monofosfato

» Acionada quando existir excedente de glicose

» Via anaerdbica alternativa na utilizacdo de
glicose

» Fonte de produgdo de NADPH para biossintese
de AG , colesterol e derivados de colesterol

» Fonte de produgdo das pentoses para sintese de
nucleotideos




Via das pentoses fosfato

Desvio hexose-monofosfato

» Ndo produz ATP

» Ocorre principalmente no citoplasma dos
hepatdcitos, tecido adiposo e hemdcias.

» Dividida em fase oxidativa e ndo -oxidativa




Via oxidativa
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Via oxidativa
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Via oxidativa

» Produgdo de 2 NADPH que ndo aciona cadeia
respiratoria.

» Conversdo de uma glicose em uma pentose com
liberacdo de CO?2

» Utilizagdo das pentoses para produgdo de
nucleotideos

» Enzima marca-passo: G6PD




Via nao-oxidativa

» Interconversdo das pentoses em substancias
intermedidrias da via glicolitica.

» As pentoses sdo convertidas a hexoses ou
trioses langadas na via glicolitica.

» Cada 3 moléculas de ribose -5 -fosfato sdo
convertidas a 2 hexoses e uma triose

» Ndo existe ganho ou perda de energia
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Regulacao da glicemia
» Vias hipoglicemiantes

> Sdo aquelas que vdo promover a diminuigdo da glicemia
via glicolitica
glicogénese
via das pentoses

> Ativadas pela insulina que modula a agdo das enzimas
maca-passo FFK, 6-sintetase e G6P desidrogenase
respectivamente




Regulacao da glicemia
» Vias hiperglicemiantes:

> Vdo promover o aumento da glicemia
Glicogendlise hepatica
Gliconeogénese

> Enzimas marca-passo: G-fosforilase e F1,6
difosfatase




Regulacao da glicemia

» Jejum
> Estimulo das vias hiperglicemiantes

> Glucagon, adrenalina, horménio do crescimento,
corticoides

» Alimentado
> Estimulo das vias hipoglicemiantes
> Insulina




Diabetes

» Diabetes
> Grupo de doengas metabdlicas caracterizadas por
hiperglicemia, devido a defeitos na secregdo de
insulina, na sua a¢do, ou ambos.

> A hiperglicemia crénica esta associada a longo prazo
com dano, disfungdo e falencia de diversos érgdos,
especialmente olhos, rins, nervos, coragdo e vasos
sanguineos.




Diabetes

» Deficiéncia celular na captagdo da glicose

» Como estardo as vias metabdlicas ?
> Gliconeogénese?
> Glicogendlise?
> Glicdlise?
> Glicogenese?
> Via das pentoses?




Diabetes

» Mecanismos de compensagado:

> Aumento da degradagdo de triglicerideos como fonte
de energia

> Aumento na produgdo de corpos cetohicos
> Conversdo da glicose em sorbitol
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