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Introducéo

T. cruzi é incapaz de sintetizar acido sialico e usa a
enzima trans-sialidase (TcTS) para retirar este
monossacarideo de glicoconjugados do hospedeiro
para sialilar moléculas aceptoras, como mucina-GPI,
presentes na sua membrana  plasmatica’.
Considerando a heterogenicidade das moléculas de
mucina de T. cruzi, ndo existem compostos
disponiveis que atuem como substratos
glicopeptidicos sintéticos. Desta forma, este trabalho
apresenta a sintese do dissacarideo glicosidico
aLacNAcThr 1 e do glicopeptideo NHy(Thr),-
(aLacNAC)-(Thr);-GlyOH 2 como potenciais
substratos da enzima TcTS.

Resultados e Discussao

A reacdo de glicosilacéo do dissacarideo aLacN;Cl 3
com 0 aminoacido treonina 4, contendo 0s grupos
protetores N-Fmoc (9-Fluorenilmetoxicarbonil) e O-Bn
(COO0OBn) na presenca de HgBr, (promotor) e 1,2-
dicloroetano (solvente) durante 9h a 90°C? forneceu o
produto alLacNs-FmocThrOBn 5 (60%), o qual foi
submetido a acetilagdo redutiva para conversdo ao
derivado alLacNAc-FmocThrOBn 6 (65%). A etapa
final de preparacdo ce 6 para posterior acoplamento
em cadeia peptidica envolveu a remocao do grupo
éster O-Bn por meio de hidrogenacdo -catalitica
classica (10% Pd-C/H,), fornecendo o produto 7
(85%) apds 1h de reagcdo. Com a finalidade de ser
empregado em ensaios enzimaticos com TcTS, o
composto 6 foi totalmente desprotegido; o aumento
do tempo de reacdo de hidrogendlise de 7 para 8h
conduziu a remogdo do grupo N-Fmoc e a
desprotecdo dos grupos O-Ac foi realizada na
presenca de solucdo de NaOMe 1M, sendo assim
obtido o produto aLacNAcThr 1 (90%). (Esquema 1).

Esquema 1. Sintese dos compostos 6, 7 e 1.

A sintese do glicopeptideo 2 em fase sodlida foi
realizada na presenca dos reagentes de acoplamento
PyBOP (hexafluorofosfato de benzotriazol-1-iloxi-
tripirrolidinofosfonio) e HOBLt (1-hidroxi-benzotriazol), e
da base DIPEA em DMF, estando representada no
Esquema 2.
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Esquema 2 Procedimento de sintese em fase sdlida
do glicopeptideo 2.

Ap6s O-desprotecdo das unidades de acuUcar, o
glicopeptideo 2 foi purificado por CLAE utilizando
coluna de fase reversa C18 semi-preparativa, sendo
obtido com 35% de rendimento.

Conclusodes |

O dissacarideo glicosidico aLacNAcThr 1 e o
glicopeptideo  NH,(Thr),-(@aLacNAC)-(Thr);-GlyOH 2
obtidos por sintese em solucéo e por sintese em fase
sélida foram caracterizados pelas analises de RMN
'H e ESI-MS, e estdo sendo empregados em ensaios
enziméticos com a enzima TcTS.
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