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QUESTAO 01: (0,4 pontos)
Sob a denominacdo de glicogenoses sio classificados varios quadros patologicos, nos quais um excesso de

glicogénio normal ou um glicogénio atipico se encontram depositados nas células. Correlacione as alternativas e
marque a sequéncia correta;

a) Doenga de von Gierk (Tipo la)

b) Doenga de Pompe (Tipo 1)

¢) Deenga de McArdle (tipo V)

d) Deficiéncia de fosforilase quinase

[ )éadeficiéncia genética da enzima glicogénio-fosforilase em fibras musculares esqueléticas, impossibilitando

o paciente de realizar trabalho muscular intenso ou prolongado.

()€ a glicogenose mais comum, caracteriza-se pela deficiéncia genética na enzima glicose-6-fosfatase levando
ao acumulo de glicose-6-fosfato.

() ocorre no figado e leucocitos, onde a falta de quinase especifica ndo permite que a fosforilase B seja
convertida em fosforilase A,

() ¢ a deficiéncia genética da enzima exo-l4-o-glicosidase lisossomal. Possui duas formas: forma
cardiomegalica (depdsito de glicogénio no misculo cardiaco) e forma newromuscular caracterizada por sintomas
NErvosos centrais.

ajc.a. b, d byd.a.b.c c)b.d.a, ¢ djc,a, d b e)d,b.a, c

QUESTAO 02: (0,4 pontos)

L'm idoso, 62 anos, do sexo masculino, foi ao consultorio médico com baixos niveis de acuidade auditiva,
possuindo manchas enegrecidas que podiam ser observadas na regifo palmar e ouvido externo, O paciente relatou
que sua urina era escura desde a sua infincia. Exames laboratoriais revelaram que a dosagem sérica de acido
homogentisico era de 2.8 mmol/mol (Valor de referéncia: inferior a 1.0 mmol/maol). Trata-se. portanto, de um caso
de:

a) Fenilcetontiria

b) Tirosinemia Tipo Il (6culo-cutianea)
¢) Alcaptontiria

d) Citrulinemia

¢) Tirosinemia Tipo [ (hepato-cutanea)

QUESTAO 03: (0,4 pontos)

Leia atentamente as afirmativas abaixo e assinale a alternativa correta:

l. A porfirina € constituida de quatro anéis pirrolicos, unidos entre si por meio de pontes de hidrogénio
tendo a periferia 4 radicais metilo.

Il. Os porfirinogénios, os precursores biologicos das porfirinas, nao contem um sistema contiguo
conjugadoe de duplas ligacoes. Ao formar complexos metalicos por meio de oxidacao (facilitada pela luz), sao
transformados em porfirinas fluorescentes.

11l. 0 chumbo inibe as enzimas acido delta-aminolevulinico desidratase, coproporfirinogéneo
descarboxilase e a ferroquelastase.

IV. A protoporfirina é um porfirina soliivel em agua e excetada pela urina.

V. 0 heme funciona como inibidor alostérico da &-aminolevulinato-sintetase e co-repressor da

biossintese da enzima. ﬁ
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a) As afirmativas |, Il e 1V sdo verdadeiras.
b) As afirmativas [l e V sdo verdadeiras.
¢) As afirmativas |, Ill e V sdo verdadeiras.
d) As afirmativas 11, 11, e IV 530 verdadeiras.
&) As afirmativas 1, IV e V sdo verdadeiras.

QUESTAO 04: (0,4 pontos)
Sobre o metabolismo de xenobidticos, considere as afirmativas abaixo e assinale a alternativa correta:
I. A maioria dos xenobidticos é lipossoliuvel, depois de absorvidos, percorrem o organismo unido a

proteinas plasmaticas, basicamente a albumina, ou se ligam ao tecido adiposo.
I1. Na biotransformacio de fase |, os citocromos P-450 expoem grupos funcionais catalizando reagoes

de glicuronidacio, sulfatacio, aminoacidacdo, glutationizacdo e metilacio. As peroxidases catalizam reacdes
entre os xenobidticos e os perdxidos endoégenos, permitindo, ao mesmo tempo, que a célula oxide ao
xenobidtico e se livre destes compostos endogenos altamente toxicos.

I1l. As reacdes de aminoacidacao consistem na transferéncia de um grupo sulfato de PAPS (3'-
fosfoadenosil-5'- fosfosulfato) a um grupo hidroxila ou amino do xenobiotico. 0 produto da reagio e um sulfato
organico ionizado, muito solivel em agua que se excreta na urina.

IV. As reacoes de glutationizagdo consistem em unir um grupo glicuronil em um grupo hidroxila, amino
ou sulfidrilico do toxico. A enzima que cataliza a reagido € a UDP glicuronil transferase e o doador do grupo
polar é o acido UDP glicurdnico,

V. A metilacdo tem um papel menor na biotransformacdo de xenobidticos, exceto na detoxificacao de
arsenico.

a) As afirmativas 11, Ill e IV sao falsas
b) As afirmativas 111, IV e V sdo verdadeiras
¢} As afirmativas 1, 1l e IV sdo verdadeiras

d) As afirmativas |, IV e V sio falsas
@) As afirmativas |, Il e V sdo falsas

QUESTAO 05: (0,4 pontos)
Faga a associagdio entre as enzimas, processos metabolicos e regulagio € marque a altemativa que
corresponde a associagdo correta.

Enzimas Processos metabolicos Regulagio
a. Carbamoil-fosfato-sintetase | I. Descarboxilagio 1. Inibida por um intermedidrio da
oxidativa do piruvato sintese de acido graxo
b. Carnitina acil-transferase [ I1. Ciclo da ureia 2. Imbida por acetil-CoA
¢. Complexo da piruvato 111. Sintese de acidos | 3. Inibida pela frutose-2.6-bitosfato |
desidrogenase Qraxos
d. Acetil-CoA-carboxilase IV. Gliconeogénese | 4. Ativada pelo N-acetilglutamato
e. Frutose-1.6-bifosfatase-1 V. B-oxidacio 5. Ativada por desfosforilagdo na
presenga de insulina

paros X
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a) (a-11-4), (b-1-2), (c-V-1), (d-11I-53) e (e-1V-3).
b) (a-111-4), (b-V-1), (e-1-2), (d-11-5) e (e-IV-3).
c) (a-11-4). (b-V-1), (c-1-5). (d-111-2) e (e-TV-3).
d) (a-11-4). (b-V-1). (¢-1-2), (d-11-5) e (e-1V-3).
e} (a=11-4). (b-W-1), (¢c- IV-3), (d-111-5) ¢ (e- I-2).

QUESTAO 06: (0,4 pontos)

Sobre o ciclo da ureia, ¢ CORRETO afirmar:

a) O carbamoilfosfato se condensa com a omitina através da acdo da enzima ornitina
carbamoilfosfato-sintetase € forma a citrulina que deve atravessar a membrana mitocondrial.

b) No citosol forma-se o argininossuccinato a partir de citrulina e aspartato, sob agéo da
argininossuccinato-liase ¢ com gasto de um mol de ATP

¢) Sob agiio da argininossuccinato-sintetase, a arginina € hidrolisada em uréia e omnitina.

d) Ao total no ciclo da uréia sdo gastos um mol de amonia, um mol de CO:z e um mol de aspartato e
formados um mol de fumarato e uréia. Para tanto sdo utilizadas 2 ligagdes-fosfato ricas em energia com o
consumo de 2 mols de ATP

e) A argininossuccinato-sintetase ¢ uma enzima que controla a velocidade do ciclo da uréia; a
argininossuccinato-liase ¢ a carbamoilfosfato-sintetase possuem uma atividade 3 a 4 vezes maior, enquanto
que a ornitina-carbamoil-transferase e a arginase apresentam uma atividade 30 a 40 vezes maior em relagiio
a enzima que determina a velocidade.

QUESTAO 07: (0,4 pontos)
Assinale abaixo a soma das alternativas corretas, para tanto, considere os valores no interior dos

parénleses.
( 3 ) A biossintese dos nucleotideos de purina inicia-se quando o ribose-3-fostato se liga em C-1 a um
difosfato, passando a 5-fosforribose-1-difosfato (antigamente denominado fosforribosilpirofosfato. ou.
PRPP). esta reaciio ¢ bloqueada pelo fosfato inorgdnico e € estimulada pelo ADP e pelo GDP.
( 7 ) Para o reaproveitamento dos derivados da purina sdo importantes duas enzimas: adenina-fosforribosil-
transferase. que transforma a adenina em AMP, e a hipoxantina-guanina-fosforribosil-transferase. que age
da mesma maneira sobre a guanina e que também pode transformar a hipoxantina em IMP.
( 13 ) O AMP pode ser desfosforilado passando a adenosina ou entdo desaminado. passando a IMP. Por
meio da hidrolise do radical fosfato. forma-se a inosina, da qual a ribose ¢ cindida fosforoliticamente. A
xantina livre é oxidada pela xantina-oxidase, passando a hipoxantina, e, posteriormente, a acido trico.
( 18 ) O anel da pirimidina é formado por dois componentes. o 4cido aspartico € o carbamoilfosfato. O
produto intermedidrio mais importante é o écido ordtico, que fornece orotidina-5-fosfato com o 3-
fosforribose-1-difosfato, formando por descarboxilagdo posterior o uridina-3-fosfato (UMP).
(20 ) A regulagdo da sintese da pirimidina se inicia ja na primeira enzima da cadeia. A carbamoilfosfato-
sintetase II ¢ inibida alostericamente pelo 3-fosforribose-1-difosfato e ativada alostericamente por UTP.

a) 10

b) 23

c) 25

d) 28

e) 38 ,@ ;J""
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QUESTAO 08: (0,4 pontos)
De acordo com as alternativas abaixo, marque a senten¢a que melhor descreve a via da pentose-fosfato:

a) Sequéncia de reagdes que levam & gera¢do de NADH para biossinteses redutivas e a formacao de
ribose S5-fosfato para a sintese de nucleotideos; tem como etapa reguladora a desidrogenacao da glicose 6-
fosfato; as reacdes ocorrem no interior da mitocondria.

b) Sequéncia de reacbes que levam a geracdo de dois ATP e dois NADH; a fosfofrutoquinase catalisa a
etapa reguladora na via e é o ponto de controle mais importante; as reagoes ocorrem no citosol da celula.

c) Sequéncia de reacdes gue tem inicio na mitocondria, com a formagdo de ribose 5-fosfato, a qual &
entdo convertida a glicose 6-fosfato nas etapas seguintes, gque ocorrem no citosol para que seja gerado ATP; a
conversio da ribose 5-fosfato em glicose 6-fosfato é a etapa reguladora desta via.

d) Sequéncia de reacbes que ocorrem no citosol da célula e que levam a geragao de NADPH para
biossinteses redutivas e & formacio de ribose 5-fosfato para a sintese de nucleotideos; tem como etapa
reguladora a desidrogenacao da glicose 6-fosfato.

e) Sequéncia de reacies que levam a geracao de NADH e FADH2 e a formagao de ribose 5-fosfato para a
sintese de nucleotideos; tem como etapa reguladora a desidrogenacdo da glicose 6-fosfato; as reagées ocorrem

nas cristas mitocondriais.

QUESTAO 09: (0,5 pontos)
A estrutura do aminodcido histidina esta esquematizado abaixo e o pK; (-COOH) - 1,82, pK2 (-NHs*) -
9,17 e pKg (grupo R) - 6,0.

a) (0,25 pontos) Em qual pH 0 amino4cido Histidina funcionaria como tampao? Com relacdo a carga do
aminodcido, como a histidina pode estar presente em pH fisiologico?

b) (0,25 pontos) Qual a implicincia para a catdlise enzimatica quando um residuo de histidina aparece
no sitio catalitico, precisamente posicionado e participando do mecanismo de catalise?

QUESTAOQ 10: (0,7 pontos)

Os experimentos de Christian Anfisen na década de 1950 sdo experimentos classicos relacionados ao
enovelamento de proteinas, que tiveram como resultado a hipotese termodindmica. Nesta epoca, o cientista,
utilizando a proteina Ribonuclease A pura, a submete a uma solugao concentrada de Ureia na presenga de um
agente redutor. 0 experimento esta esquematizado abaixo: :
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{adaptado de: NELSON, D.L.; COX, M.M. Principios de Biogquimica de Lehninger. 7ed. Porto Alegre: Artmed, 2019.)

(0,15 pontos) Indique o papel da ureia e do mercaptoetanol neste experimento e qual é o resultado
obtido a partir do uso dessas duas substincias sobre a estrutura da proteina?

b) (0,2 pontos) Considerando o seu conhecimento relacionado a propriedades quimicas dos
aminodcidos, o que vocé acha gque poderia ocorrer se (hipoteticamente) houvesse a substituigio dos
aminoacidos CYS por ALA na cadeia peptidica da Ribonuclease A

¢) (0,2 pontos) Imagine que ainda em presenca da solugdo de ureia concentrada, o cientista promoveu
a oxidacdo da amostra contendo a Ribonuclease A. Apos isso, submeteu a amostra a uma dialise para a retirada
da ureia. Apos este procedimento, ele percebeu que a Ribonuclease A nao tinha atividade. Explique o que pode
ter acontecido,

d) (0,15 pontos) Descreva a importancia da estrutura primaria de proteinas globulares para a obtencao
da conformacdo nativa.

QUESTAO 11: (0,5 pontos)

Cada classe de lipoproteina plasmatica tem a sua fun¢do no organismo humano, a qual ¢ determinada
por seu local de sintese, composicdo lipidica e contetido apolipoproteico. Os componentes proteicos dessa
classe de moléculas, entre outras funcdes, atuam como sinalizadores direcionando as lipoproteinas para
tecidos especificos ou ativando enzimas que irdo atuar nas lipoproteinas. Na tabela abaixo, estio relacionadas
as apolipoproteinas, com as lipoproteinas as gquais estdo associadas,

Apolipoproteina 5 Lipoproteina

Apo A-1, Apo All, Apo A 1V, Apo C 1, Apo CII, HDL - Lipoproteina de alta densidade
Apo Clll, Apo D, Apo E

Apo A1V, Apo B 48, Apo C1l, Apo C 111, Apo E Quilimicron .
|
Apo B 100, Apo C1, Apo C I, Apo C 111, Apo E VLDL - Lipoproteina de muito baixa
densidade | :
Apo B 100 LDL - Lipoproteina de densidade baixa |
Apo B 100, Apo E IDL - Lipoproteina de densidade
intermediaria
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Marque V (verdadeiro) ou F (falso) nas afirmacdes abaixo relacionadas:
() A importancia da incorporagio de lipideos em lipoproteinas no sangue é que a concentracio destas
moléculas ali excedem a sua solubilidade em dgua, e as lipoproteinas facilitam a transferéncia dos lipideos
entre os tecidos.
() A fungdo da HDL (lipoproteina de alta densidade) é entregar colesterol para os tecidos periféricos que
requerem esta molécula para a formacio de membranas ou sintese de hormdnios esteroides,
( ) LDL (lipoproteina de baixa densidade) ¢ uma lipoproteina rica em colesterol, mas pobre em triacilglicerol,
carrega colesterol da periferia para o figado onde é excretado pela bile ou convertido em sais biliares.
[ ) O colesterol presente em LDL (lipoproteina de baixa densidade) uma vez acumulado na célula, inibe a
reposicao de receptores de LDL.
[ ) VLDL(lipoproteina de muito baixa densidade) é produzida no figado e transporta triacilglicerois para
serem usados para obtencdo de energia ou armazenados.
[ ) A ApoC-ll ativa a lipase lipoproteica nos capilares do tecido adiposo de varios 6rgios e tecidos permitindo
a liberagdo de acidos graxos livres para os tecidos.
() O actmulo de triacilglicerol ao longo dos tecidos converte parte da VLDL em seus remanescentes 1DL
(Lipoproteina de densidade intermediaria).
[ ) Os quilomicrons sdo produzidos pelo figado a partir das gorduras da dieta, que chegam do intestino através
do sistema porta hepatico.
() A remocio de triacilglicerol da IDL (Lipoproteina de densidade intermediaria) produz lipoproteina de
densidade baixa [LDL) rica em colesterol e ésteres de colesterila e como principal apolipoproteina contem
ApoB-100.
[ ] O colesterol presente em LDL representa principalmente o colesterol que é removido de células do tecido
periférico.

QUESTAO 12: (0,75 pontos)

Um individuo do sexo masculino, com malaria ao qual foi administrado primaquina, apresentou
anemia hemolitica apos administracdo do medicamento. Uma vez avaliado, foi determinado gue o paciente
apresentava deficiéncia da enzima Glicose-6-fosfato-desidrogenase (G6PD), a qual & importante em
eritrocitos. Relacione esta manifestagao clinica da deficiéncia de G6PD com os produtos da via das pentoses
fosfato, descrevendo a explicacdo bioquimica para a ocorréncia de anemia hemolitica neste paciente.

QUESTAO 13: (0,75 pontos)
Explique porque a deficiéncia de vitaminas do complexo B poderia causar o aumento nas
concentragdes de lactato sanguineo?

QUESTAO 14: (0,4 pontos)

A frutose 2,6-bisfosfato (F26BP) é o principal regulador alostérico da glicolise e da gluconeogénese
nos hepatocitos. Assinale com V as alternativas verdadeiras e com F as alternativas falsas. No caso das
alternativas falsas, reescreva-as corrigindo-as.

() Juntamente com ATP, a FZ6BP & um modulador alostérico positive da fosfofrutoguinase-I, uma das
principais enzimas reguladoras da glicolise.

( ) A concentragido de F26BP depende da ativacdo simultinea da fosfofrutoquinase-2 e da frutose 2,6-
bifosfatase, dominios cataliticos presentes em uma tinica enzima bifuncional.
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() Enguanto a sintese de F26BP envolve a hidrolise de ATP, o qual doa um grupo fosfato a frutose 6-fosfato,

a sua degradagio envolve a formacdo de ATP num processo denominado fosforilagdo ao nivel do substrato.

( ] A enzima bifuncional fosfofrutoquinase-2/frutose 2,6-bifosfatase esta sujeita a regula¢do hormonal e
alostérica, sendo AMP, citrato e fosfoenolpiruvato seus reguladores alostéricos.

( ) A frutose-2 6-bifosfatase é estimulada alostericamente por fosfoenolpiruvato. O acumulo deste
intermediario pode ser consequéncia do aumento da gluconeogénese e, neste caso, a fosfofrutoquinase-1 deve
serinibida para diminuir a via glicolitica.

() Quando ha alta disponibilidade de glucose, o efeito da insulina se sobrepoe ao efeito do glucagon, levando
ao aumento de AMPc, que leva ao aumento da atividade da fosfofrutoquinase-2, a gual produz F26BP, inibindo
a gluconeogénese e ativando a glicolise.

QUESTAO 15: (0,4 pontos)
Em relacdo ao complexo da piruvato desidrogenase, analise as afirmativas e escolha a alternativa correta:

I. A enzima pode catalisar a reagdo reversa de sintese de piruvato a partir de acetilCoA e CO:.

I1. No figado a fosforilacdo desta enzima aumenta sua atividade.

[1. Este complexo estd presente no citosol e matriz mitocondrial

IV, Este complexo possui FAD como uma de suas coenzimas necessarias para o mecanismo de catélise.

V. Apos ser metaholizado pela piruvato desidrogenase, o piruvato deixa de ser um precursor gluconeogénico,
é transformado em acetil-CoA, o qual é comprometido exclusivamente no ciclo do acido citrico, independente
das células onde é formado.

a) apenas as afirmativas | e Il estdao corretas.

b) apenas as afirmativas |, Il e |11 estdo corretas.

¢) apenas as afirmativas 1l e IV estdo corretas.

d) apenas a afirmativa IV esta correta.

e) apenas as afirmativas IV e V estao corretas

QUESTAO 16: (0,7 pontos)
No experimento abaixo, mitocondrias foram suspensas em um meio tamponado e um eletrodo de 0: foi

usado para monitorar seu consumo. ixo most Sum igénio em funcgao do

rempo.

a) (0,3 pontos) Por que a adigdo de malato aumentou o consumo de oxigénio?

b) (0,4 pontos) Complete o grafico indicando a sintese de ATP esperada nos tempos de 0 a 120 segundos
e 0 consumo de oxigénio nos tempos de 80 a 120 segundos, considerando que o 2,4-dinitro-fenol (DNP) & um
desacoplador da cadeia de elétrons na mitocondria,
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QUESTAO 17: (0,75 pontos)

Em duas amostras de tecido hepatico retirados de animais recém alimentados, o glicogénio foi isolado.
Parte do glicogénio obtido foi tratado com uma enzima que hidrolisa ligagoes glicosidicas do tipo alpha ().
Em seguida, as amostras (submetidas ou ndo ao tratamento enzimatico) foram dialisadas (membranas de
didlise com limite de exclusdo de 1.000 g/mol) e os extratos retidos no saco de dialise foram concentrados e
analisados por Western blotting utilizando um anticorpo anti-glicogenina.
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Area: Biogquimica Numero de C.P.F
a) (0,4 pontos) Qual a funcao da glicogenina no metabolismo de glicogénio?
k) (0,35 pontos) Qual o efeito do tratamento do glicogénio com a enzima citada? Expligue a presenca de
glicogenina apenas na amostra tratada.

QUESTAO 18: (0,75 pontos)

Leveduras possuem mitocéndrias e podem utilizar glucose tanto por via aerdbia quanto anaerdbia.
Em condi¢coes anaerdbias, o produto final do catabolismo da glucose € o etanol. Imagine 2 recipientes (A e B)
contendo uma solucdo de glucose (concentragdo igual nos 2 recipientes) e leveduras (namero igual de
leveduras nos 2 recipientes). O recipiente A esta recebendo 0z, mas o recipiente B ndo. Em qual recipiente a

glucose sera consumida primeiro? Justifique sua resposta.

QUESTAO 19: (0,2 pontos)
Analise as afirmagoes sobre o dissacarideo lactose mostrado abaixo e assinale a alternativa correta:

%("H,OH

.-'J[. _{]
HTH'H L e
13 iAg

() |
AN P

b 2

H OH

Lactose

1) A lactose & um dissacarideo redutor e a unidade de galactose é a sua extremidade ndo redutora.

I1) Os carbonos 1 da galactose e 4 da glucose sao carbonos anoméricos.

[11) A denominacio « ou B, refere-se a configuracio dos monossacarideos quando comparados com o
gliceraldeido.

IV) A orientacdo dos substituintes ao redor do carbono anomérico determina se o monossacarideo é D
ou L.

a) Apenas as afirmacdes I, 1l e 1l sao corretas

b) Apenas as afirmacdes 1, [1l e IV sdo corretas

c) Apenas as afirmacoes |l e lIl sdo corretas

d) Apenas a afirmacdo | & correta

e) Nenhuma das afirmacdes é correta
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QUESTAO 20: (0,4 pontos)

Observe a estrutura dos carboidratos abaixo e assinale V para as afirmacdes verdadeiras e F para as
falsas:

L.[-H[] SCH.OH
H—"l['—nuH I_J 0 "Lf_{:' ’f{. th}:
HuJJ_'_H H , H H HO 3y h — I;l /[,f’ . OH
0 ik e O af |
H._lr!t__m{ Hu V% HH M\ H HI ~—NPH H A
. 3 2
ol o BT . 3 4 5. .8
G i SRR H OH H OH
'H,OH

( ) Deacordo com a orientagio dos ligantes ao redor dos carbonos 2, 3, 4 e 5 da D-glucose podemos ter
até 16 monossacarideos diferentes. 8 destes monossacarideos sao D-monossacarideos e 8 sdo L-
monossacarideos.

( ) AL-glucose é um tipo de isémero da D-glucose chamado enantiomero.

( ) Seohidrogénio e a hidroxila ligados ao carbono 5 da D-glucose estivessem em posicao contraria,
teriamos a molécula de L-glucose. '

( ) Durante o processo de mutarrotagdo da glucose ha formagdo de uma estrutura ciclizada e o surgimento
de um novo centro quiral. A orientacio da hidroxila em relagao ao carbono anomérico definira se a glucose é
o ou 3,

() Alactose é um dissacarideo redutor, uma vez que possui um carbono anomérico que nio participa de
ligacdo glicosidica.

[ ) Naligacio glicosidica um dos carbonos envolvidos é sempre um carbono anomeérico.

( ) O ntmero de dissacarideos possiveis pela unido da [}-D-galactopiranose e da p-D-glucopiranose € igual
ao niimero de dipeptideos possiveis pela unido de L-glicina e L-alanina.

[ ) Por meio de ligaches peptidicas ndo é possivel criar pontos de ramificagdao em uma proteina. |4 em um
polissacarideo, ligagoes glicosidicas multiplas em uma mesma unidade monossacaridica cria pontos de
ramificacao na estrutura.
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