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ANALISE DA GLICOSILACAO DAS ESTRUTURAS CRISTALOGRAFICAS DA ENZIMA
113 PROSTAGLANDINA ENDOPEROXIDO H2 SINTASE. Thais Brizolara Ferreira, Hugo Verli
(orient.) (UFRGS).

As Ciclooxigenases ou Prostaglandina endoperdxido H2 sintases (COX ou PGHS) séo proteinas homodiméricas
integrais de membrana, N-glicosiladas, localizadas no Reticulo Endoplasmatico, que catalisam um passo importante
na sintese de prostandides. Duas isoformas dessa enzima ja estdo bem caracterizadas, PGHS-1 e PGHS-2, que
apresentam os residuos Asn68, Asnl44 e Asn4l0 glicosilados, modificacdo esta necessaria para a adequada
expressdo das atividades ciclooxigenase e peroxidase da enzima. Na segunda isoforma existe ainda um quarto
residuo de asparagina — Asn594 — que é variavelmente glicosilado (formando as glicoformas com 72kDa e 74kDa) e
relaciona-se com sua degradacdo. Neste contexto, o presente trabalho tem como objetivo analisar as estruturas
cristalogréficas existentes no Protein Data Bank para ambas isoformas da enzima. Foram encontradas 28 estruturas,
sendo 20 para a PGHS-1 e 8 para a PGHS-2, muitas das quais apresentam discrepancias quanto as cadeias
oligossacaridicas ligadas aos sitios de glicosilacdo e ndo refletem os dados constantes na literatura em relacdo as suas
configuracBes. A partir das analises dos oligossacarideos ligados aos sitios de glicosilacdo das enzimas, pdde-se
observar que os carboidratos presentes nas estruturas ndo estdo bem resolvidos cristalograficamente, como ocorre
para cerca de um terco das glicoproteinas constantes nesse banco de dados. Visto que a Ciclooxigenase
(principalmente a isoforma 2) se relaciona com indmeras doengas, algumas das quais ainda sem um tratamento
eficaz, a resolugdo desses sitios de glicosilagdo, bem como suas fungdes, pode estar ligada com o desenvolvimento
de novos alvos terapéuticos para tais doengas, como a Doenga de Alzheimer. (CNPqg).
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