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Termin ,,kwas sjalowy” (z greckiego salio ,,céA\0” to $lina) zostal po raz
pierwszy wprowadzony przez G. Blixa w 1952 roku [1] I odnosit si¢ do
glownego produktu tagodnej hydrolizy kwasowej glikolipidow moézgowych
lub mucyn slinowych. Obecnie, pod pojeciem kwasy sjalowe, rozumiemy
liczng grupe monocukrow, tzw. kwasoéw a-ketoaldonowych, posiadajacych
W swojej strukturze dziewigcio-weglowy szkielet | grupe karboksylowg przy
atomie wegla C-2. W naturze kwasy te wystepuja w formie 3-deoksy (np.
Neu, 1) lub 3,9-dideoksy cukrow* (np. Pse, 2, ang. pseudaminic acid)
zwanych odpowiednio kwasami sjalowymi, (ang. sialic acids) lub zwigzkami
podobnymi do kwasu sjalowego, (ang. sialic-acid-like) [2-5].

d) ang. 8-epi-legionaminic acid (8eLeg), e) ang. acinetaminic acid (Aci) oraz f) ang. 8-epi-acinetaminic acid (8eAci).
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Najprostszym zwiazkiem w grupie kwasow sjalowych jest kwas
neuraminowy (Neu, 1). Jest on Cb5-amino, C3-deoksy kwasem
a-ketoaldonowym wystepujacym w formie hemiketalowej z pierscieniem
piranozowym w konformacji krzestowej (¢C.), oraz ekwatorialnie
potozonym tancuchem glicerolowym przy C-6. Neu (1) nie wystepuje
naturalnie. Znanych jest ponad 50 innych naturalnych kwasow sjalowych,
przy czym najlicznie] wystepujacymi sa kwasy: N-acetyloneuraminowy
(Neu5Ac, 3), N-glikoliloneuraminowy (Neu5Gc, 4) oraz 2-keto-3-deoksy-
nononowy (Kdn, 5). Warto podkreslic, ze NeuSAc jest czgsto biednie
traktowany jako synonim kwasu sjalowego [2-4].

*Rodzina ta obejmuje szes¢ podklas: a) ang. pseudaminic acid (Pse), b) ang. legionaminic acid (Leg), ¢) ang. 4-epi-legionaminic acid (4eLeg),

Wystepowanie | wlasciwosci

Kwasy sjalowe sa powszechnie obecne w btonach komoérkowych
zwierzat, a takze niektérych bakteril 1 wirusow. Maja zdolnos$¢ do tworzenia
struktur anionowych zajmujacych gtownie pozycje koncowe (terminalne) lub
sporadycznie wewnetrzne W glikokoniugatach, takich jak: glikoproteiny,
glikolipidy, lub polisacharydy. W efekcie przyczyniajg si¢ do nadawania
glikokoniugatom, a co za tym Idzie blonom komoérkowym, *ladunku
ujemnego [2, 4-5].

Z uwagi na to, ze najliczniej wystepujacym kwasem sjalowym jest kwas
N-acetyloneuraminowy (Neu5Ac, 3), wlasciwosci biologiczne te] grupy
zwigzkow czesto odnosi sie jedynie do wiasciwosci NeuSAc [5].
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Modyfikacje struktury NeuSAc

Szereg grup funkcyjnych obecnych w strukturze kwasu neuraminowego
(1) umozliwia wzglednie tatwe modyfikowanie jego struktury chemicznej.
Otrzymywane pochodne r6znig sie stopniem 1 sposobem oddziatywania
Z neuraminidazami — enzymami odpowiedzialnymi za hydroliz¢ kwasu
sjalowego — oraz wnikanie wiruséw do komoérek. Ponizej przedstawiono
wybrane sposoby modyfikacji struktury chemiczne] Neu5Ac (3):

amidowanie w pozycji C-1 (6 — inhibitor neuraminidaz), fluorowanie
w pozycji C-3 (7 — Inhibitor neuraminidazy), azydowanie w pozycji
C4 1 C-9 (81 10 — wygodne substraty do taczenia z duzymi
ligandami), deacetamidowanie w pozycji C-5 (9 — substrat do syntezy
pochodnych amidowych), dehydratacja w pozycji C-2 (12) oraz
eteryfikacja grup hydroksylowych w C-7 1 C-8 (11 — potencjalne
Inhibitory neuraminidaz) [3].
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Modyfikowanie nosnikow lekéw
ochrona i ukierunkowanie nanonosnikow
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Obecnos¢ kwasow sjalowych na powierzchni zywych komorek sprawia, ze
sa one zaangazowane W Wiele Istotnych procesow, takich jak:
* mechanizmy rozpoznawcze w stosunku do mato- I wielkoczasteczkowych
zwiazkoéw chemicznych,
 procesy adhezji, komunikacji 1 sygnalizacji,
« regulacja odpowiedzi immunologicznej, w tym interakcji gospodarza
Z wirusami, patogenami bakteryjnymi oraz patogenami oportunistycznymi,
* procesy wzrostowe guzow nowotworowych I ich przerzutéw [5].

Neu5Gc a organizm cziowieka

Brak Endogennego
Neu5Gc

oy Wochtanianie

né?:’ Neu5Gc + Anty-Neu5Gc

ZWIERZETA

HO OH
OH OH

N-Z5Q7 “COOH

Neu5Ac (3)

¢
|\I Neﬁu 5Gc é
T H

Organizm ludzki nie jest w stanie syntezowa¢ NeuS5Gc z powodu braku
odpowiedniego enzymu (CMAH), ktéory umozliwia przeksztalcenie NeuSAc
(3) w Neu5Gc (4). NeubSGc jest obecny w duzych ilosciach w migsie
wieprzowym, wotowym 1 baraninie. \Wprowadzanie 2z pozywieniem
znacznych ilosci tego kwasu moze powodowac chroniczne stany zapalne oraz
zwickszac ryzyko wystapienia zmian nowotworowych [4, 6].
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Wykazano, ze Neu5Gc (4) u ludzi moze pelic¢ role znacznika choroby
nowotworowej. Wstepne dane sugeruja, ze na podstawie zawartoSci
Neu5Gc w osoczu krwi mozna okresli¢ stopien zaawansowania tego typu
schorzen na do$¢é wczesnym etapie [6].
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