Aula 9

LIPIDIOS

META

Introduzir o aluno ao estudo dos lipidios.

OBJETIVOS

Ao final desta aula, o aluno devera:

Saber definir e classificar os lipidios.
Conhecer as reacdes dos lipidios.
Conhecer as fungdes bioldgicas dos lipidios.

PRE-REQUISITOS

Nomenclatura e fungdo dos compostos Organicos. Reagbes dos compostos organicos.
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Ola, hoje vamos estudar os lipidios. Lipidios sdo substancias organicas
encontradas em organismos vivos, soliveis em solventes apolares ou fraca-
mente polares como (hexano, éter dietilico, diclorometano e cloroférmio).
A palavra lipidio vem do grego lipos, que significa ‘gordura’. Essas sub-
stancias sao classificadas como lipidios em virtude de terem como base
uma propriedade fisica (a solubilidade em solventes organicos) e nao como
resultado de suas estruturas como os carboidratos e as proteinas. Lipidios
incluem substancias como as gorduras, 6leos, ceras, terpenos, esterdides e
muitas vitaminas. Os lipidios sdo classificados em dois tipos: aqueles como
as gorduras e as ceras, que contém ligacdes de ésteres e podem ser hidro-
lisados, e aqueles como o colesterol e outros esterdides, que nao contem
ligagbes ésteres e nao podem ser hidrolisados.

Os lipidios desempenham varias fungdes importantes para o organ-
ismo, 90% dos lipidios tem a func¢ao de armazenamento de energia como
os trigliceridios e as ceras, 9% compoem as membranas celulares como
os glicerolipidios, os esfingolipidios e o colesterol e os outros 1% sao
sinalizadores quimicos, entre estes estao os eicosandides (prostaglandinas,
leucotrienos, tromboxanas e os esterdides).

As gorduras e 6leos sao misturas de triacilglicerois, também chamados
de triglicerideos. Os triacilglicerdis sao substancias nas quais os trés grupos
hidroxila do glicerol sao esterificados com acidos graxos (Figura 2). A
diferenca entre eles é que as gorduras sio sélidas a temperatura ambiente
e os Oleos sio liquidos.
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Figura 02 - Estrutura do glicerol, acido graxo e triacilglicerol.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg:490.



As gorduras sio normalmente obtidas de animais e em geral compostas
de triacilglicer6is com acidos graxos saturados ou acidos graxos com apenas
uma ligacdo dupla. As cadeias saturadas dos acidos graxos se empacotam
melhor, fazendo com que os triacilgliceréis apresentem pontos de fusao
relativamente altos, o que faz com que sejam sélidos a temperatura ambiente.
Os 6leos sio obtidos de produtos vegetais como milho, feijao, soja, olivas
e amendoins. Sao compostos de triacilglicerdis com acidos graxos insatura-
dos que nao podem se empacotar firmemente (Figura 3). Em decorréncia,
apresentam pontos de fusdo relativamente baixos, fazendo com que sejam
liquidos a temperatura ambiente.
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Figura 03 - Estrutura de triacilglicerol de gordura e estrutura de um triacilglicerol de 6leo.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4. Ed., 20006, pg.491.

Podemos ver como exemplo, as estruturas de dois triacilgliceréis que
ocorrem naturalmente na manteiga de cacau, o 2-oleil-1,3-diestearilglic-
erol (Figura 4a) e a triestearina (Figura 4b). Como podemos observar o
2-oleil-1,3-diestearilglicerol tem uma ligacao dupla em cis, ou seja, ¢ insatu-
rado o que da a molécula uma forma irregular que interfere na eficiéncia do
empacotamento cristalino, tendo um ponto de fusio mais baixo, enquanto
a triestearina ¢ um triacilglicerol saturado, ou seja, ndo tem nenhuma dupla
ligacao o que da a molécula uma estrutura mais plana, a qual permite que ela
se acomode melhor na estrutura cristalina, apresentando assim um ponto
de fusdo mais alto.
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Figura 04 - Estrutura dos triacilglicerdis: a) 2-oleil-1,3-diestearilglicerol, b) triestearina.
Fonte: CAREY, E. A. Quimica Organica, v.2, 7°. Ed, 2011, pg.1138.

A hidrélise das gorduras resulta no glicerol e em acidos graxos de cadeia
longa. Assim, a hidrélise da triestearina fornece o glicerol e trés moléculas
de acido estearico. Nas tabelas abaixo podemos ver a composi¢ao de alguns
acidos graxos importantes.

Tabela 1 — Acidos graxos saturados de ocorréncia natural.

Esqueleto Nome IUPAC
carboénico

H;(CH,),COOH Ac. butandico Ac.Butirico
6:0 H3(CH,),COOH Ac. hexandico Ac. Caprdico
8:0 H;(CH,)COOH Ac. octandico Ac. Caprilico
10:0 CH3(CH2)8COOH Ac. decandico Ac. Céprico
12:0 CH,(CH,),,COOH Ac. dodecandico Ac. Laurico
14:0 CH,(CH,),,COOH Ac. tetradecandico Ac. Miristico
16:0 CH,(CH,),,COOH Ac. hexadecansico Ac. Palmitico
18:0 CH;(CH,),,COOH Ac. octadecandico Ac. Estedrico
20:0 CH;(CH,),gCOOH Ac. eicosanéico Ac. Araquidico
22:0 CH;(CH,),,COOH Ac. docosandico Ac. Behénico
24:0 CH;(CH,),,COOH Ac. tetracosandico Ac. Lignocérico
26:0 CH;(CH,),,COOH Ac. hexacosandico Ac. Cerético
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Tabela 2 — Acidos graxos insaturados de ocorréncia natural.

Esqueleto Estrutura Nome IUPAC
carbonico

14:1 ( 3(CH,);CH=CH(CH,);COOH Ac. cis-9-tetradecendico  Ac. Miristoleico
l6:1 ( ) (C 5)sCH=CH(CH,);COOH Ac.cis-9-hexadecendico Ac. Palmitoleico
18:1 (A%) CH3(CH2)7CH=CH(CH2)7COOH Ac.cis-9-octadecendico  Ac. Oleico
182 (A%'?)  CH,(CH,),CH=CHCH,CH=CH Ac.cis-,cis-9,12- Ac. Linoleico
(CH,);COOH octadecadiendico
18:3 CH,CH,CH=CHCH,CH=CH  Ac.dis-cis-cis-9,12,15-  Ac. Linolénico
(A%1215) CH,CH=CH(CH,);COCH octadecatriendico
20:4 CH,(CH,),CH=CHCH,CH=CH  Ac. cis- cis-cis-cis- Ac.Araquidénico
(ASBI114) CH,CH=CHCH,CH=CH 58,11,14-
(CH,);COOH icosatetraendico
20:5 CH,CH,CH=CHCH,CH=CHCH, Ac.cis-cis-cis-cis-cis-  Ac.
(ASEBL1417) CH=CHCH,CH=CHCH, 58,11,14,17- Eicosapentendico
CH=CH(CH,);COOH icosapentaendico
22:1 (A1) CH,(CH,);C=C(CH,),,COOH  Ac.cis-13- Ac. Ertcico

tetradecendico

Acidos graxos sio acidos carboxilicos com longas cadeias hidrocarboni-
cas. Como podemos verificar na tabela acima, a maioria dos acidos graxos
de ocorréncia natural possui um numero par de atomos de carbono e uma
cadeia carbonica ndao ramificada uma vez que sao sintetizados a partir do
acetato. A cadeia carbonica pode ser saturada ou insaturada, ou seja, conter
uma ou mais ligacdes duplas. Acidos graxos com mais de uma ligacio dupla
sao chamados acidos graxos poli-insaturados. As ligagdes duplas presentes
nos acidos graxos naturais nunca sao conjugadas, sao sempre separadas
por um grupo metileno e sio quase sempre 5. Alguns poucos acidos
graxos com liga¢oes duplas #ans ocorrem naturalmente. A principal fonte
de gorduras #rans vem da hidrogenagao parcial dos 6leos vegetais, como
por exemplo, na preparagao da margarina. A hidrogenagao ¢ uma técnica
padrao na industria de alimentos para converter 6leos vegetais em marga-
rinas. Esse processo ¢ chamado de ‘endurecimento de 6leos’. A reagao de
hidrogenacao deve ser cuidadosamente controlada, pois se houver redugao
de todas as ligagdes duplas carbono-carbono ocorrera producao de gordura
dura, com consisténcia da gordura animal. Alguns estudos tém associado o
consumo de gorduras saturadas as doengas do coragao. Ao contrario dos
o6leos vegetais poli-insaturados, que tendem a reduzir os niveis de colesterol
sanguineo, as gorduras trans produzidas pela hidrogenacio parcial tém
efeitos hipercolesterolénicos semelhantes aqueles das gorduras saturadas.

As propriedades fisicas de um acido graxo dependem do comprimento
da cadeia hidrocarbonica e do grau de insaturagao. Assim os pontos de



fusdo dos acidos graxos saturados aumentam de acordo com o aumento
das respectivas massas moleculares devido as interagoes de Van der Waals
aumentadas entre as moléculas. Ja os acidos graxos insaturados com con-
figuracao cis tem uma dobra na molécula devido a configuracao (Figura
5), isso faz com que esses acidos graxos nao tenha um encaixe perfeito
na estrutura cristalina. Portanto, os acidos graxos insaturados tém pontos
de fusio menores que os acidos graxos saturados de massas moleculares
comparaveis. Os pontos de fusao dos acidos graxos insaturados diminuem
de acordo com o nimero de ligagdes duplas. Por exemplo, um acido graxo
saturado que contém 18 atomos de carbono funde a 69 °C, enquanto um
que tiver uma dupla ligagao funde a 13 °C e um com duas duplas funde
a—5°Cea—11°C se tiver trés duplas ligacGes.

A nomenclatura IUPAC para os acidos graxos saturados é feita de
acordo com a nomenclatura para acidos carboxilicos que vocés estudaram
em Fundamentos de Quimica Organica, conforme tabela acima. Para os
acidos graxos insaturados a nomenclatura [IUPAC também ¢é a mesma para
acidos carboxilicos, porém deve-se indicar a posi¢ao das ligagoes duplas
e colocar a estereoquimica cis na frente, conforme mostrado na tabela
acima. Porém, a nomenclatura IUPAC nao é a mais utilizada para os acidos
graxos. Esses acidos sdo mais conhecidos pelos seus nomes triviais, que
vocés podem ver na tabela.
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Figura 05 - Estrutura de acidos graxos insaturados
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 20006, pg.489.



Omega é um termo usado para indicar a posi¢io da primeira ligacio
dupla, a partir da terminacao metila de um acido graxo insaturado. Por
exemplo, o acido linoleico é chamado de acido graxo 6mega-6 porque
sua primeira ligacdo dupla esta no sexto carbono, e o acido linolénico ¢é
chamado 4cido graxo 6mega-3, pois sua primeira ligacao dupla estd no
terceiro carbono (Figura 6).
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Figura 06 - Estrutura dos dcidos graxos linoleico e linolénico
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2000, pg.489.

Os triacilglicerois sofrem algumas reagoes caracteristicas de éster como
a hidrolise catalizada por acido e a hidrolise catalizada por base (Saponifica-
¢a0). A hidrolise acida produz glicerol e uma mistura de trés acidos graxos
(Figura 7). A hidrolise basica produz glicerol e uma mistura de trés sais de
acidos carboxilicos (sabao) (Figura 8).
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Figura 07 - Hidrdlise 4cida de um triacilglicerol
Fonte: SOLOMONS, T. W. G; FRYHLE, C. B. Quimica Organica, v.2, 9% Ed., 2009, pg372.
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Figura 08 - Hidrolise basica de um triacilglicerol
Fonte: SOLOMONS, T. W. G; FRYHLE, C. B. Quimica Organica, v.2, 9*. Ed., 2009, pg376.

Os acidos graxos sofrem reagoes tipicas de acidos carboxilicos. Eles
reagem com hidreto de litio e aluminio (ILiAIH4) para formar alcoois, com
alcool em meio acido para formar éster, e com cloreto de tionila para formar
cloretos de acila (Figura 9).
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Figura 09 - Reag¢oes do grupo carboxilico dos acidos graxos
Fonte: SOLOMONS, T. W. G; FRYHLE, C. B. Quimica Orgénica, v.2, 9*. Ed., 2009, pg378.

As ligacdes duplas das cadeias de carbono dos acidos graxos sofrem
reacOes de adigao caracteristicas de alcenos (Figura 10).
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Figura 10 - Reag¢bes de adi¢do dos acidos graxos
Fonte: SOLOMONS, T. W. G; FRYHLE, C. B. Quimica Orgénica, v.2, 9*. Ed., 2009, pg379.

As ceras sao solidos que repelem a agua e fazem parte dos revestimen-
tos de protegao de varios seres vivos, incluindo as folhas de plantas, a pele
dos animais e as penas dos passaros. Em geral, elas sio misturas de ésteres
formados por acidos carboxilicos e alcoois de cadeia longa. Geralmente



possuem um namero par de atomos de carbono. Por exemplo, a cera de
abelha (Figura 11) tem um componente acido carboxilico de 16 carbonos
e outro componente alcool de 30 carbonos. A cera de carnauba (Figura
12), resultado de um acido carboxilico com 32 carbonos e de um alcool de
34 carbonos. A cera de espermacete (Figura 13) com 32 carbonos, com-
ponente da cabeca da baleia cachalote. A lanolina, cera da 1a do carneiro, é
uma mistura de trés ésteres (Figura 14).
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Figura 11 - Estruturas da cera de abelha
Fonte: Desenhado pelo préprio autor

» Cerade Carnauba
CH,(CH,)3,COO(CH,);;CH;

Figura 12 - Estruturas da cera de carnauba
Fonte: Desenhado pelo préprio autor



» Cerade Espermacete (Baleia Cachalote)

CH;(CH,),CO0(CH,)5CH;

Blow Hole

[* SPERMACETI

Figura 13 - Estruturas da cera de espermacite
Fonte: Desenhado pelo préprio autor

» Lanolina (Carneiro)
CH;3(CH,);, COO(CH,),;CH;
CH;3(CH,),, COO(CH,),,CH;
CH3(CH,)10COO(CH,),3CH;

Figura 14 - Estruturas da cera da lanolina
Fonte: Desenhado pelo préprio autor

Fosfolipidios também chamados de fosfogliceridios sao os compo-
nentes principais das membranas celulares. Os fosfolipidios sao ésteres
de 4acido fosférico, e sio divididos em dois tipos: os glicerofosfolipidios e
os esfingolipidios. Os glicerofosfolipidios sao similares aos triacilglicerdis,
exceto no carbono C-3, ao invés do grupo OH terminal do glicerol ser



esterificado com acido graxo, ele esta esterificado com acido fosférico,
formando um acido fosfatidico conforme podemos observar na figura
15. O grupo fosfato no C-3 também pode estar ligado a um amino alcool
como a colina [HOCH,CH N(CH,) ]+, formando a fosfatidilcolina, a eta-
nolamina (HOCH,CH NH,) formando a fosfatidiletanolamina ou ligado
a serina [HOCH,CH(NH,)CO,H] formando a fosfatidilserina (Figura 16).
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Figura 15 - Estrutura do acido fosfatidico.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2000, pg.494.

0

I I I
CHE_O_C_R] CHz_O_C_RI CHz_O_C_R]
| 0 0 0

| | I
CH—0O—C—R* CH—0—C—R"- CH—0—C—R-~
9 |9 R T
CHQ—O—Il—’—OCHECHzltlH_g CHz—O—II’—OCHZCHZITIEHg CHy—O—F—OCH,CHCOO"

0 0 CH; 0" NH;
Fosfatidil etanolamina Fosfatidilcolina Fosfatidilserina

Cefalina Lecitina

Figura 16 - Estrutura de glicerofosfolipidios.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 20006, pg.495.

Os acidos fosfatidicos sao os glicerofosfolipidios mais simples e estio
presentes em pequenas quantidades nas membranas. As fosfatidiletanolami-
nas sao também chamadas de cefalinas, e as fosfatidilcolinas sao chamadas
de lecitinas. As lecitinas s3o usadas como emulsificante de alimentos como,
por exemplo, na maionese a fim de evitar a separagio dos componentes
aquosos e lipidicos.



Os fosfolipidios sao encontrados amplamente nos tecidos das plantas
e dos animais e fazem parte de aproximadamente 50 a 60% das membranas
celulares. Eles possuem uma cauda de hidrocarboneto apolar longa, ligada
a uma cabeca i0nica polar, como podemos observar na figura 17. Eles se
organizam nas membranas celulares em uma bicamada lipidica, com as
caudas apolares no centro da bicamada e a cabega polar no lado externo.
Essa bicamada serve como barreirra contra a passagem de agua, fons e
outros componentes dentro e fora das células.

fatty acid

chains
enlargement of a
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Figura 17 - Estrutura da bicamada lipidica da membrana celulat.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg.495.

Os esfingolipidios também sao encontrados nas membranas celulares
e 530 os principais componentes das bainhas de mielina das fibras nervo-
sas. Os esfingolipidios sao o segundo maior grupo de fosfolipidios. Eles
possuem uma esfingosina em vez de glicerol como mostrado na figura 18.

C|H=CH(CH2)12CH3
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Figura 18 - Estrutura da esfingosina.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2000, pg.496.

Os esfingolipidios sao classificados em esfingomielinas e cerebrosideos.
A diferenga entre eles é que nas esfingomielinas, o grupo OH primario da
esfingosina esta ligado a fosfatidilcolina ou a fosfatidiletanolamina. En-
quanto, nos cerebrosideos, o grupo OH primario da esfingosina esta ligado
a um residuo de aguicar através de uma ligagao 3-glicosidica (Figura 19).
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Os esfingolipidios sio abundantes no cérebro e nos tecidos nervosos,
onde sao constituintes do revestimento dos axonios (bainha de mielina).
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Figura 19 - Estrutura dos esfingolipidios.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 20006, pg.497.

Sao chamadas de eicosanoéides as substancias derivadas do acido araqui-
donico (Figura 23). Formam essa classe de compostos as prostaglandinas, as
tromboxanas e os leucotrienos. As prostaglandinas sao encontradas em to-
dos os tecidos do corpo e sdo responsaveis pela regulagao de uma variedade
de respostas fisioldgicas como inflamacao, pressio sanguinea, coagulagao
sanguinea, febre, dor, indugio de atividade fisica e o ciclo do sono-virgilia.
Todas as prostaglandinas tém um anel de cinco membros com uma cadeia
carbonica de sete atomos e uma fun¢iao acido carboxilico no final e outra
cadeia hidrocarbonica de oito atomos (Figura 20).
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Figura 20 - Estrutura da prostaglandina.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg:497.

A nomenclatura das prostaglandinas é dada de acordo com o formato
PGX, onde X indica o grupo funcional no anel ciclopentano. As prosta-
glandinas sao classificadas de acordo com a posi¢ao do grupo funcional e
da dupla em: PGA, PGB, PGC, PGD, PGE e PGE A posi¢ao da ligagao
dupla no anel determina se a prostaglandina é PGA, PGB ou PGC (Figura
21). As PGD e PGE sio B-hidroxicetonas e as PGF siao 1,3-di6is. Nas



PGE e PGFE, os nimeros subscritos indicam o total de ligacdes duplas nas
cadeias laterais, e 0 ‘@’ ¢ o ‘B’ indicam a configuragao dos dois grupos OH
na PGF conforme mostrado na figura 22, onde ‘«’ indica um diol cis e ‘B’
indica um diol trans.
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PGAs PGBs PGCs

T

Figura 21 - Nomenclatura das prostaglandinas.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2000, pg.498.

» PGEs - f-Hidroxi-cetonas (nimero sobrescrito = duplas)

Figura 22 - Nomenclatura das PGEs e PGF's.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2000, pg.498

As prostaglandinas sao sintetizadas a partir do acido araquidonico
(Figura 23), um 4acido graxo com 20 atomos de carbono e quatro ligagoes
duplas cis. O acido araquidonico, além de servir como precursor para as
prostaglandinas, ¢ também o precursor das tromboxanas e das prostaciclinas.
As tromboxanas constringem os vasos sangiiineos e estimulam a agregacao
plaquetaria, o primeiro passo para a coagulacao sangiiinea. As prostaciclinas
tém efeito oposto: causam a dilatagao dos vasos sangtiineos e a inibi¢ao da
agregacao plaquetaria.
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biosynthesis of prostaglandins, thromboxanes, and prostacyclins
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Figura 23 - Biossintese das prostaglandinas e tromboxanas.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg.499

Os leucotrienos também sao derivados do acido araquidénico (Figura
24). Os leucotrienos estao envolvidos em reagoes alérgicas, inflamatérias
e ataque do coragdo, pois induzem a contragao do musculo que cobre as
vias aéreas dos pulmdes. Além disso, eles também conduzem aos sintomas
da asma e estao relacionados com o choque anafilatico.

OH OH
. _— COOH - COOH
(o

Figura 24 - Estrutura do leucotrieno.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg.500
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Os terpenos compoem um grupo vasto e diversificado de lipidios,
encontrados em todos os organismos vivos. Mais de 20 mil terpenos sao
conhecidos. Eles podem ser hidrocarbonetos ou podem conter oxigénio
em grupos funcionais alcodis, cetonas, aldeidos ou acidos carboxilicos.
Eles sao classificados de acordo com um nimero de atomos de carbono
em monoterpenos, diterpenos, sesquiterpenos, serterterpenos, triterpenos
e tetraterpenos. Os monoterpenos contém 10 carbonos, os sesquiterpenos
15 atomos de carbono, os diterpenos 20, os serterterpenos 25, os triterpenos
30 e os tetraterpenos 40 atomos de carbono. Os terpendides sao sintetizados
a partir da jun¢ao de unidades de pirofosfato de isopentenila e pirofosfato
de dimetilalila de forma cabeg¢a-cauda (Figura 25). O pirofostfato de isopen-
tenila vem da ragao da acetil-CoA com o malonil-CoA, seguido de reducao
com NADPH (Figura 26). O pirofosfato de isopentenila é convertido em
pirofosfato de dimetilalila por uma reagao de isomerizagao catalisada por
enzima (Figura 27). O pirofosfato de isopentenila reage com o pirofosfato
de dimetilalila para formar o pirofosfato de geranila (Figura 25) que é o
precursor de todos os monoterpenos (Figura 28). O pirofosfato de gera-
nila reage com outra molécula de pirofosfato de isopentenila para formar
o pirofosfato de farnesila que é o precursor dos sesquiterpenos, como por
exemplo, o farneseno (Figura 29). O pirofosfato de farnesila pode reagir
com outra molécula de pirofosfato de farnesila para formar o esqualeno,
precursor dos triterpenos (Figura 30).
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Figura 25 - Biossintese de terpenos.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4. Ed., 20006, pg.501; 502; 506.
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Figura 26 - Biossintese do pirofosfato de isopentenila.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg.501; 502; 504.
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Figura 27 - Biossintese do pirofosfato de dimetilalila.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4% Ed., 2006, pg.501; 502; 506.
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Figura 28 - Biossintese de monoterpenos.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg.506.
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Figura 29 - Biossintese do pirofosfato de farnesila.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg.507.
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Figura 30 - Biossintese do esqualeno.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 20006, pg.508.

Os esterdides também sao lipidios porque sao substincias apolares.
Devido ao seu carater apolar eles atravessam membranas celulares, podendo
deixar as células nas quais sdo sintetizados e entrar nas células alvo. Dentre
esses compostos estao os hormonios sexuais fenininos e masculinos, os hor-
monios adrenocorticdides, as vitaminas D, os dcidos biliares e o colesterol.

Os esteroides sao moléculas derivadas do triterpeno lanosterol (Figura
31), cujas as estruturas sao baseadas em um sistema de anel tetraciclico.
Os quatro anéis sao denominados A, B, C e D. A, B e C sao anéis de seis
membros e D é um anel de cinco membros (Figura 32). Os anéis A, B e
C adotam as conformagoes cadeira. Dois anéis de ciclo-hexano podem se
juntar de maneira cis ou trans (Figura 33), sendo a conformacio trans a
mais estavel.

O lanosterol é formado a partir do esqualeno. A primeira etapa na
conversao do esqualeno em lanosterol é a epoxidag¢ao da ligacao dupla 2,3
do esqualeno. Posteriormente ocorre a abertura do epéxido catalisada por
acido seguida de uma série de ciclizagoes resultando no cation protosterol.
A elimina¢ao de um préton em C-9 no cation inicia uma série de troca 1,2
de hidreto e 1,2 de metila, resultando no lanosterol (Figura 34).
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Figura 31 - Biossintese do lanosterol.
Fonte: Mc MURRY, Quimica Organica, v.2/Combo, 7°. Ed., 2011, pg. 1011.
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Figura 32 - Sistema de anéis dos esterdides.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg.509.
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Figura 33 - ConformagGes cis e trans dos esterdides.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 20006, pg.510.

O membro mais abundante da familia dos esteréides nos animais ¢é
o colesterol, precursor de todos os outros esteréides. Colesterol palavra
derivada das combinag¢des do grego “bile” (choles) e “solido” (stereos). O
colesterol é componente importante das membranas celulares, ele é essen-
cial a vida. O colesterol é biossintetizado a partir do esqualeno (Figura 34).

» Biossintese squalens
epoxidase

o,

Lanosterol

‘[19 steps

Cétion protosterol

Colesterol

Figura 34 - Biossintese do colesterol.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 20006, pg.510.



Nos seres humanos, a maior parte dos esteréides funciona como
hormoénios, mensageiros quimicos que sdao secretados pelas glandulas
endécrinas e levados pela corrente sangiiinea para os tecidos-alvo. Os hor-
monios estereoidais podem ser divididos em cinco classes: glicocorticéides,
mineralocorticéides, androgénios, estrogénios e projesterona. Os glicocor-
ticéides e os mineralocorticoides sao sintetizados no cortex adrenal e sao
conhecidos como esterdides adrenocorticais. Os glicocorticéides, estao
envolvidos no metabolismo da glicose, das proteinas e dos 4cidos graxos.
A cortisona é um glicocorticéide, devido ao seu efeito antiinflamatério, é
usado no tratamento da artrite e outras condi¢oes inflamatorias. Os min-
eralocorticéides controlam o inchago dos tecidos, regulando o equilibrio
de Na*, K', CI' e HCO, pelos rins. A aldosterona ¢ um exemplo de min-
eralocorticéide (Figura 35).

Cortisona Aldosterona

Figura 35 - Estrutura da cortisona e da aldosterona.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2006, pg.511.

A testosterona e a androsterona sao os dois hormoénios sexuais masculi-
nos mais importantes e sio conhecidos como androgénios. Os androgénios
sao sintetizados nos testiculos a partir do colesterol e sao responsaveis pelo
desenvolvimento das caracteristicas sexuais masculinas secundarias durante
a puberdade e pela promogao do crescimento dos tecidos e muisculos. A
testosterona e a Sa-di-hidrotestosterona sao exemplos de androgénios
(Figura 30).
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Testosterona 5-g-di-hidrotestosterona

Figura 36 - Estrutura da testosterona e 5a-di-hidrotestosterona.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2000, pg.511.

O estradiol e a estrona (Figura 37), conhecidos como estrogénios, sio
os dois hormonios sexuais fenininos mais importantes. Sao sintetizados nos
ovarios a partir da testosterona, e sao responsaveis pelo desenvolvimento
das caracteristicas secundarias fenininas e pela regula¢ao do ciclo mestrual.
A progesterona é o hormonio sexual essencial para a preparagao do dtero
para aimplantacao do 6vulo fertilizado durante a gravidez. Previne também
a ovulagao durante a gravidez.

OH

lstraciol st

Provggstsronni

Figura 37 - Estrutura do estradiol, estrona e progesterona.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 2000, pg.511.



O colesterol, além de ser o precursor de todos os hormonios estereoi-
dais em animais ¢ o precursor dos acidos biliares. Os acidos biliares, acido
colico e acido quenodesoxicolico sio sintetizados no figado, armazenados
na vesicula biliar e secretados no intestino delgado, onde agem como agentes
emulsificantes auxiliando na absor¢ao de 6leos e gorduras.

Il

CHy—0—(—(CHy):CH=CH(CHy)CH; CH,—OH
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CH—O—g—(CH2)7CH=CH(CH2)7CH3 + 3KOH — CH—OH + 3 CH;(CH,),CH=CH(CH,),COO K"
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CH,—0—C—(CH,),CH=CH(CH,)-CHj CH,—o0H

Trioleil-glicerol Glicerol Oleato de Potéssio

Figura 38 - Estrutura do acido célico e do acido quenodesoxicolico.
Fonte: BRUICE, P. Y. Quimica Organica, v.2, 4*. Ed., 20006, pg.512.

Nesta aula aprendemos que os lipidios diferentemente dos carboidra-
tos, proteinas e acidos nulcéicos, sao caracterizados por uma propriedade
fisica, sua solubilidade em solventes apolares, em vez de sua estrutura.
Vimos que sao substancias organicas encontradas em todos os organismos
vivos. Aprendemos que as gorduras sio lipidios animais, e sio solidos a
temperatura ambiente, enquanto os 6leos sao os lipidios vegetais, e sao
liquidos a temperatura ambiente e sdo os lipidios mais encontrados. Além
disso, aprendemos também que eles sao lipidios de armazenamento de
energia. Vimos que o colesterol é o mais abundante dos esteréides em
animais, além de ser o precursor de todos os outros esteréides, dos acidos
biliares e também da vitamina D. O colesterol é componente importante
das membranas celulares.

Nesta aula aprendemos sobre os lipidios, os quais sido substancias
organicas apolares encontradas em organismos vivos. Sao lipidios as gordu-
ras, Oleos, ceras, fosfolipidios, esfingolipidios, os eicosandides, os terpenos e
os esterdides. Eles podem ser dividos em dois grupos: aqueles que contém
ligagbes ésteres e podem ser hidrolizados como as gorduras, 6leos, ceras
e os fosfolipidios e aqueles que ndo contém ligagoes ésteres e nao podem
ser hidrolizados como os esfingolipideos, eicosandides, terpenos e os es-



teréides. As gorduras, 6leos e as ceras sao lipidios de armazemamento, os
glicerolipidios e esfingolipidios sao lipidios de membrana e os outros sao
sinalizadores quimicos.

As gorduras e 6leos sio triacilglicerdis (trigliceridios) que sdo sub-
stancias que tem os trés grupos OH do glicerol esterificado com acidos
graxos. Os fosfolipidios sio fosfoacilglicerdis, ou seja, um dos grupos
OH do glicerol esta esterificado com acido fosférico em vez de acido
graxo. Os esfingolipidios ao invés de glicerol contém uma esfingosina. Os
esfingolipidios sio classificados em esfingomielinas e cerebrosideos. Os
eicosandides incluem as prostaglandinas, as tromboxanas e os leucotrienos.
Eles sao derivados do acido araquidonico, sao encontrados em todos os
tecidos do corpo e possuem muitas atividades fisiolégicas. Os terpendides
sao lipidios derivados do pirofosfato de isopentenila com o pirofosfato de
dimetilalila. Eles sio classificados de acordo com o numero de carbonos
em monoterpenos, sesquiterpenos, diterpenos, serterpenos, triterpenos e
tetraterpenos. Os esterdides sao lipidios com uma armagao caracteristica
de carbono tetraciclico. Sao esterdides os hormonios sexuais fenininos e
masculinos, os hormonios adrenocorticoides, as vitaminas D, os acidos bili-
ares e o colesterol. Os esterdides sio amplamente encontrados nos tecidos
do corpo e possuem uma grande variedade de atividades fisiologicas. Eles
sao biossintetizados a partir do triterpeno lanosterol.

1. Explique a diferenca entre o ponto de fusao do acido oléico (13 °C) e
do 4cido linoleico (-5 °C):

2. Desenhe as estrutura dos produtos que seriam formados a partir da rea-
¢ao do composto abaixo com KMnO, alcalino a quente, seguido de H,O™:

0
CH;

CH;O



1. Como vocés podem ver na figura 5, o acido oléico e o acido linoleico
sao acidos graxos insaturados, um com uma ligacao dupla e o outro
com duas ligagoes duplas, respectivamente. Essa insaturagdao faz com
que a molécula apresente uma dobra dificultando o seu empacotamento
no reticulo cristalino e, portanto menos intera¢oes intermoleculares,
consequentemente menores ponto de fusio. Quanto maior o nimero
de ligacGes duplas, menos interagoes entre as moléculas e menor o
ponto de fusdo. Assim podemos explicar porque o acido oléico com
apenas uma ligacao dupla tem o ponto de fusio maior que o acido
linoleico com duas ligagdes duplas.

2. Como vocés viram em reagoes de alcenos, KMnO, a quente € um
agente oxidante forte, quebra a ligacdo dupla e acrescenta carbonila
e quebra a ligagdo C — H e acrescenta OH. Portanto, dois produtos
sao formados.

0
CH; O CH; 0O O

—_—
CHO HO)S\/KO + CH3O)%OH

o} 0 o}

1- Defina o que sao lipidios e dé sua classificacao.

2- O que sao gorduras e dleos e qual a diferenca entre eles?

3- Explique a diferenca entre o ponto de fusio do acido estedrico (69 °C)
e do 4cido palmitico (63 °C). OBS: Procure as estruturas desses acidos.
4- Explique a diferenca entre o ponto de fusio do acido palmitico (63) e
do acido palmitoleico (0 °C).

5- Que produtos siao formados quando o acido araquidonico reage com
excesso de 0zonio, seguido pelo tratamento com H202? OBS: Essa reacao
¢ uma ozonolise.



0- Desenhe a estrutura do(s) produto(s) que seria(m) formado(s) a partir da
reacao do acido graxo insaturado palmitoleico com cada uma das seguintes
condicHes:

a) Br, em CCl,

b) OsO,, seguido por NaHSO,

c) HBr

d) KMnO, alcalino a quente, seguido por H,O"

e) SOCI2, seguido por excesso de piridina

f) H,/Ni

7- O que sao fosfolipidios? Classifique-os:

8- Qual a funcio das lecitinas?

9- Classifique os esfingolipidios: Qual a diferenca entre eles?

10- Qual a fungao das prostaglandinas?

11- Qual a funcio dos leucotrienos?

12- Classifique os terpenos quanto ao nimero de carbonos.

13- D¢ a classificacio dos hormonios esteroidais.

14- Quais sao os hormoénios conhecidos como androgénios e qual(is) a(s)
sua(s) funcao(oes)?

Na proxima aula vocés vao aprender a caracterizar os lipidios do 6leo
de soja e da gema de ovo no laboratério.
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