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 ركسلا نم ةسناجتم ریغ units ىلع يوتحتب polysaccharide يھ و Hetropoly-Saccharide لا نع يكحن حر ةرضاحملا ياھ



• Polysaccharides are 
functionally as follows:

classified chemically &

• 1-  Homogeneous  polysaccharides:  These  are 
polysaccharides which give single type of sugar 
on hydrolysis as D-glucose units or D- fructose 
units.

• 2-Heterogeneous  polysaccharides:  These  are 
polysaccharides  which  have  different  type  of 
sugars associated with other substances. e.g. D- 
Glucosamine,   D-glucuronic   acid,   N-acetyl 
neuraminic acid. etc.

 اًيفيظو وً ايئايميك ناك فينصتلا
 سناجتم

 ةينات داوم عم ةطبار و ةدوجوم تايركسلا نم ةفلتخم عاونأ يقلان حر نوه



Heteropolysaccharides
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Heteropolysaccharides

• They are polysaccharides formed of more than 
one type of simple sugar units

• They include:
• “glycosaminoglycans”, formerly called the 

mucopolysaccharides
• Glycoproteins (proteins+ oligosaccharide 

chains)

 نم ةذوخأم
mucus وا جزل 

 يطاخم

 Glycoprpteins > GAGsلا يف ؟ ينتورب ةيمك رتكا ينم



Glycosaminoglycans (GAGs)

• Unbranched, long chain (usually ˃ 50 sugar 
units) heteropolysaccharides

• Composed of a repeating disaccharide unit, 
usually  made  up  of  an  amino  sugar  and  a 
uronic acid.

amino sugar uronic acid

 linear نع ةرابع ينعي

 نم نوكم starchلا لتم Homogeneous polysaccharidesلا سكع ىلع نوھ
 رركتم يئانث ركس وھ نوكملاglycosaminoglycan يف نوھ اما ةیداحا ركس تادحو

 uronic acid و amino sugar نینوكم نم نوكتب



1-Amino sugars (e.g. hexosamines):

The hydroxyl group attached to carbon number 2 
is replaced by an amino group (NH2)

Amino sugars are constituents of glycoproteins, 
glycolipids & glycosaminoglycan.

Examples: glucosamine, galactosamine & 
mannosamine.

 تانوكم يف لخدب

 amino sugarsلا ىلع ةلثمأ



α,D-Glucosamine α, D-Galactosamine α, D-Mannosamine

Hyaluronic acid, heparin
Some antibiotics e.g. erythromycin 
contain amino sugars

Chondrosamine in chondritin In glycoproteins
 لصافلما و مظعلا جلاع يف مدختسي )ءاود( بكرم

 عنمب سب مدلا ففخب ام ةقيقحلاب وه مدلا ففخم همسا داه
تاطلجلا عنمي ىتح رثختلا نع مسجلا ةردق



Sugar acids

• They are obtained by oxidation of 
monosaccharides.

• Only the aldehyde carbon (C1) and the 
terminal hydroxyl group at carbon 6 of 
aldosugars can be oxidized to form 
carboxylic group.

بصيرله تأكسد بس ل اي كربونة ؟ كربونة واحد او 
كربونة ستة او حتى الكربونت: سوا ،، ليش تأكسدت 
carboxylic group هالكربونات ؟عشان تعمل ال

 و ينجسكوا فيضب وا ينجورديه دخاب اي ةدسكلأا فرعنب
  دسكأتي لا نوتيكلا دياهيدللال طقف تناك ةدسكلأا اعبط
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 H2لا ؟ راص نوكب وش
O اهناكم طحنب و اهانفذح

 دسكأت
 راص

 ينتنوبركلل
٦و١

 دسكأت
 سب
 نوبركلل

٦
 دسكأت
 ةنوبركلل
 ىلولأا



L-iduronic acid

L-iduronic acid: the 5 epimer of D-glucuronic acid

وبما إنھ الاختلاف, C5عالOHبس الفرق ھو موقع ال.. المركبین نفس التركیب تماما
C5ھي epimeric Cوال, epimersوحدة ف یعتبروا Cبینھم على 



• The amino group of the amino sugar (D-
glucosamine or D- galactosamine) is usually
acetylated or sulfated, eliminating its positive
charge and giving it a negative charge.

• The amino sugar may also be sulfated on C-4
or C-6, giving it extra negative charges.

Acetylation is a reaction that introduces an acetyl  
functional group (acetoxy group, CH3CO) into an  
organic chemical compound

Addition of CO-CH3 Addition of SO3
unbound electronsلأنھ فیھم 

وممكن كمان 
C2تنضاف على 

ھاي مھمة وبتغیر في خصائص المركبnegative chargeال*

 amino group لا يه و acetylated or sulfated اهتريصب C2لا ىلع نوكتب يلا Amino groupلا
 ةبلاس ريصتب sulfateلا دعب سب ةبجوم ةقيقحلاب

 ريصي نكمم نكل ةيناتلا ةنوبركلا اهنأ هقيقحلاب يه
 ةسداسلا وا ةعبارلا ىلع



• The uronic acid (D-glucuronic acid or L-
iduronic acid) may be sulfated.

• Only in one GAG, the keratan sulfate, there is  
no uronic acid but there is galactose instead.

 L-iduronic acid: the 5 epimer of D-glucuronic acid

🛑
 ام GAGلا نم ديحولا ينم لاؤس هيلع يجي نكمم مهم 

 uronic acid هدنع



GAGs general properties

• Negatively charged, so attract positive ions,  
form hydrogen bonds with water  hydrated  
gel:

• Provides mechanical support in ECM
• Acts as lubricant
• Is compressible: when compressed, water is squeezed

out  shock absorption

,اسم یطلق على المادة اللي بتساعد على تقلیل الاحتكاك بین الأسطحlubricantال
..lubricantلجزیئات الماء صار عنده القدرة واللزوجة یكون GAGوبسبب جذب ال

jointsعشان ھیك ممكن تتواجد بمناطق زي ال
ف لما تقرب من بعضھا, واللي بساعد انھا تكون لزجة ھو انھا نفسھا سالبة الشحنة(

)بتنزلق عن بعض وبتتنافر

وبسبب تواجد الماء حولھا فھي قابلة للضغط

Attracts water

GAGsلل ينات مسأ

 تامدص صاصتما



كیف أخرج الماء وتقلص , عند ضغطھGAGبالصورة موضحلي ردة فعل ال
.عشان یحمي باقي الخلیة بعدین بسبب شحنتھ السالبة رجع استعادھا

زي عند القفز من مكان عالي مثلا الضغط الناتج على المفاصل بتم التعامل
معھ بنفس الطریقة عشان یمنع كسر العظام

GAG يه  
لاصأ  

لتم نوكتب  
جنفسلإا  
يم ةنايلم  



• Six classes of GAGs are present in our 
body, namely:

a. Hyaluronic acid  sulfate free GAGs

Sulphate containing GAGs
a. Chondroitin sulfate
b. Dermatan sulfate
c. Keratan sulfate (only GAG with no uronic acid)
d. Heparin
e. Heparan sulfate

Mucopolysaccharides (GAGs) in combination 
with proteins form mucoproteins

 ءامسأ نم انيكح انحا
 وه GAGsلا

mucopolysaccharides 
 ةدالما لتم مهيف نوكب
 عم طبترتب ةيطاخلما

 تانيتوربلا
 و mucoprotiensنوكتب

 ينب نوكتب ةدالما ياه
 مهلا ةيامح لمعت ءاضعلأا

 ةقبط نع ةرابع نوكتب و
 يمحتب و ةذفان هبش

ةجسنلأا

 ام وا اذك ىلع يوتحي ام تابكرلما نم دحاو يأ لاثم ةلئسا يجيب نوه
 functionلا وا uronic acidىلع يوتحي

the only GAG that does not contain Sulfate)

 ؟ ةلئسا بيجن بحنب وش فرعتب : دمحأ روتكدلا

: بلاطلا
 و GAGsلل تانوكلما ينيطعأ : دمحأ روتكدلا

 نيدوجوم يلا تاءانثتسلاا



هسا لو عندي big molecule/GAGs بحتك باي جزيء بطريقة ،هسا كل ما كبر ال 
molecule كل ما زادت لُزوجته ، عندها القدرة على التأقلم على اDكان اللي بتكون فيه 

زي ال sponge بتمتص اDاء وDا نضغط عليها بتطلع اDاء باQمكان اللي بالجسم 
 GAGs بتحتاج هاي الخاصية بكون موجود ال

: GAGs ريكذت
Long chain …big molecule 
Mucus … viscuos

lubricate ءايش&ا محشي .         
Negatively charged … attract water



a. Hyaluronic acid:
• Formed of repeating units

glucosamine & β-glucuronic acid
of N-acetyl

• Present in cartilage, connective tissue, synovial
fluid, vitreous humor of the eye, embryonic
tissue & in the zona pellucida around the ovum

• The only GAG that does not contain sulfate.

The linkage between them

Found in
joints

وبحمیھا, السائل الموجود في العین
من انھا تفقع أو یصیرلھا اشي لما 

traumaتنضغط أو عند ال

بحیث, یمكن اعتباره اسمنت الجسم والعامل المساعد في بناؤه
وموجود في الجنین وبساعد, wound healingبكون الھ دور في ال
بس برضھ طبیعة تواجده و وظیفتھ بتخلیھ, في نمو أعضاؤه 

cancerللأسف من العوامل اللي ممكن تساعد في انتشار ال

 يننجلل نوكلما جيسنلا



**)مش داخلھا(**وین بتواجد؟ بكون موجود بین الخلایا .. ذكرت من قبل انھ اسمنت الجسم
بس كیف بخترقھ؟.. ھسا كونھ محیط بالخلیة ف أي إشي بده یفوت عالخلیة لازم یعبر من خلالھ

واللي بعمل علىHyaluronidase enzymeعشان یخترقھ لازم یكون بحتوي على انزیم اسمھ 
..وبالتالي بدخل الخلیةHyaluronic acidتحفیز تحطیم ال

,وھاض الاشي ممكن نشوفھ ببعض أنواع البكتیریا 
وھو اللي بعطیھمspermsوموجود برضھ برأس ال

وعبور جدارھاovumالقدرة على الدخول لل

hyaluronic acidطبعا كل خصائص ال
negativeتبعتھ سببھا الfunctionsوال

chargeاللي بحملھا

 لصافلما ةكرح لهسي رفانت ريصي حر



موجود برأس الحيوانات ا2نوية ،ليش ؟#نه 2اّ يصير عندي اخصاب شو ا#شي 
ا2حيط بالبويضة ؟ رح يكون حوليها zona pellucida  منطقة بتحيط 

فيها ،هاي ا2نطقة مليئة بال hyaluronic acid فحتى يتم اختراق هاي ا2نطقة 



Function of hyaluronic acid
• It is present in synovial fluid. So, it acts as a lubricant & facilitates the 

joint movement.
• It makes cartilage compressible.
• It makes extracellular matrix loose because of its ability to attract water.

• It permits cell migration during wound repair.
• It permits cell migration during morphogenesis, i.e differentiation of 

cells in the form of organs tissues in the early embryo.
❖It is produced in increased amounts by tumor cells. This facilitates 

migration of these cells through the extracellular matrix spread of the 
tumor.

مفيد ل نضارة البشرة لهذا السبب
يتحمل الضغط

رخو
انتقال اص?ح الجرح

مهمD جدًا



lubricant بمنع ا.حتكاك العظام بعضها 

cartilage compressible بخلي الغضروف قادر على تحمل الضغط -داخل الغضروف بكون 
ال hyaluronic وعادي بتطلع منه اJي شوي وبس يروح الضغط 

connective tissue موجود كمان بال

extracellular matrix  حمسي حر يش.ا اذهو ةكرحلاب flexibility ، ءاختر.ا ةيصاخ اهيطعب
 لا؟ ريصيه شيا تحرجنا ضرف ىلع, cell and water لا روبعب

hyaluronic acid لل يطعب extracellular matrix يلختب ةيصاخ 
wound repair حرجلا مئتلي ناشع ربعت ايcخلا

morphogenesi تشكل ال embryo رح يحتاج كثير من انتقال الخcيا من اماكن 
مختلفة ل اماكن مخصصة لتشكيل اعضاء الجنk وال ECM حكينا انه 

cell بسمح بعبور ال loose

tumor cells. مع ا.سف اله شغلة مش كويسة ،مثcً بالسرطانات بتم استغcل 
 tumor ال loose بسبب ال، tumor الخصائص الكويسة لل

cell رح تصير تنتقل كثير وتنتشر 



Hyaluronic acid
Hyaluronidase enzyme secreted by certain bacteria causes 
destruction of hyaluronic acid, helps spread of infection, so it is 
called spreading factor.

Also, this enzyme is present in acrosomal cap of sperms, invades the 
tissues of the ova causing destruction of hyaluronic acid (zona 
pellucida around the ovum) & helps its fertilization by the sperms.

انزيم بكسر ال hyaluronic acid وفي بكتيريا 
معينه بتفرزه ، رح يسمح بانتقال العدوى بسرعة 

تدمير

اخصاب

يغزو

 ةجسنلأا هوج للغتت و توفت ىتح و ةجسنلال مضه لمعت ايريتكبلا دعاسب 



بتتكون من مجموعةhyaluronic acidبالزبط؟ الHyaluronidase enzymeكیف بشتغل ال
فالإنزلم بعمل على تكسیر الروابط بین كل.. بصیر بینھا روابطdisaccharidesمن ال

disaccharide ما بكسر رابطة ال(واللي جنبھdisaccharideنفسھ(

disaccharideھاض لحالھ 

disaccharideوھاض لحالھ  وھاي الرابطة اللي بینھم اللي
بكسرھا الإنزیم

 ءامسأ وش بلاطم شم : دمحأ روتكدلا
 تانوكلما فرعا سب طباورلا



b. Chondroitin sulfate:
• The repeating disaccharide unit is N- acetyl galactosamine sulfate

& glucuronic acid.

• It is found in cartilage, bone, cornea & other connective tissues

• The high content of chondroitin sulfate in cartilage contributes to its
compressibility and its amount in cartilage diminishes with age
which may be related to the development of osteoarthritis.

C6او C4بكون على sulphateال

glucosamineكان hyaluronic acidبال**

یعني لو ییجي سؤال, cartilageموجود في الGAGھو أكثر chondroitinال
بالخیاراتHyaluronicحتى لو ال, ھي الجوابchondroitinفcartilageأي الآتي یتواجد في ال"

في الكِبرَلھشاشة العظاموھو ما یؤدي , رح تقلchondroitinمع التقدم بالعمر كمیة ال

 cartligeلاب دوجوم يشا رتكا وه و فورضغلاب دوجوم مسلاا نم
 لصافم باهتلا ببسب و لقتب رمعلا ةدايز عمو

 negative charged يف
 attract لمعب داه و ةدايز

 ىلعا
Actyle+sulphate



C.Dermatan sulfate:
It is the major GAG in arterial smooth muscles and may play a role
in the development of atherosclerosis. It is also present in skin ,
heart valves, cornea & sclera.

D.Keratan sulfate:
It does not contain any uronic acid (D-galactose +
glucosamine-6-sulfate)

N-acetyl-D-

There are two types of keratan sulfate:
keratan sulfate I: found in cornea (play a role in making it transparent)

keratan sulfate II: found in cartilage:
Forms complexes with chondroitin sulfate and HA

.. بما إنھ موجود في عضلات الشرایین
تصلب الشرایینھاض یعني إنھ بلعب دور في 

iduronicبتكون من 
)C5 epimer(

مع وجود بعض
glucuronicال

..مركبات یسألك أي واحد بمثلھا5أو 4ممكن ییجي سؤال یعطیك ھاي الصیغة ویعطیك *
amino group/acetyl group/SO3 on C6ف إنت بتدور عالمركب اللي علیھ 

**linked with (asparagine) 

**linked with (serine) 

:cartilageبال3GAGھیك صار عنا *
chondroitin/Hyaluronic/keratan

Derma = skin 

 ةيفافش اهيطعب يلا وه keratan sulfateلا دوجو و ءوضلا ربعي ناشع ةفافش نوكت مزلا ةينرقلا

and increases in cartilage with age



E. Heparin:
It is formed of sulfated glucosamine & sulfated
glucuronic acid or sulfated L-iduronic acid
(little GlcUA residues and many IdUA
residues).

It differs from other GAGs in that it is mostly
found in cells (granules of mast cells and
basophils) rather than in connective tissue
matrix.
Its concentration in blood is very low.

لكن اللي بنلاقیھ في الصیدلیات .. موجود بشكل طبیعي في جسم الإنسان
والأدویة تم استخراجھ من الحیوانات حیث یتم إنتجاه في الرئتین عند الحیوانات

موجودL iduronicال
بس بسبب (..بنسبة أكبر

بعض وجود النوعین
heparinالكتب اعتبرت ال

tetrasaccharidesمن ال
لانھ صار عندي نوعین 

)disaccharidesمن ال

یستخدم طبیا ضد الجلطات
(coagulation/clotting)

,)تواجده خارجھا قلیل(اللي بتواجد داخل الخلایا GAGالوحید بین ال
وتركیزه في الدم قلیل جدا,Mast cellsبكون موجود بال

 دحل مهلك
 نلآا

 نيدوجوم
 جراخ

 ام ةيلخلا
 ادع

Heparin 
 دوجوم
 لخاد
ةيلخلا

Anticoagulant تاطلجت داضم



It is anticoagulant by:

activation of antithrombin III
Antithrombin (AT) is a small protein molecule that inactivates several
enzymes of the coagulation system) which inactivates thrombin
(serine protease that converts soluble fibrinogen into insoluble strands of
fibrin),

Binding and inactivating factors IX & XI.

It releases lipoprotein lipase “attached to the luminal
surface of endothelial cells in capillaries “ & activates it.
lipoprotein lipase digests plasma lipids leading to
clearing of plasma, so heparin & lipoprotein
lipase are called clearing factors.

9 11

مضاد جلطات

lipidsاللي بدورھا بتكسر الlipoprotein lipaseالactivateبت

 لمع ليطعت ىلع لمعب لغتشا اذإ protein نع ةرابع وه
 اهفقوب وهف طلجت لمعتب ىرخأ تاميزنإ

 ةريبك تايمكب نوكي ميزنلإا داه حينم وم

 رثختلا لماوعل ليطعت لمعب Heparinلا نامك
protiens اهيف طبترب lipids نع ةرابع

 ميزنإ لغشب Heparinلا ف تاطلج ثودح ةيناكمإ نم ديزب و ضيبلأا نوللا نم ةبيرق امزلابلا يلخب
lipoprotein lipase لا مضهبlipoprotein  



lipoprotein ليش بروت. ؟4نه البروت. بسهل حركته بالدم

 Lipoprotein lipase بيحرر ال heparin ال
 lipd انزيم يهضم ويكسر ال lipase ال

 plasma لو اكلنا لحمة بعد ساعة رح نشوف الدم او ال Lًمث
عكرة ،مش صافي بسبب ال lipd وبعد كم ساعة بترجع 

البLزما ل لونها الصافي 4نه ا4نزيم كسّر الدهون 



F. Heparan sulfate:
 It differs from heparin in the amount of uronic acid and the 

sulphate attached to glucosamine:
 It contains more glucuronic acid
 It contains less sulphated glucosamine

 It is present in the form of a proteoglycan on the surface of 
many cells with the core protein forming an integral protein 
of the plasma membrane of the cells

Glycoprotein Proteoglycan

 ينتورب ساسلأا
 هيف طبترم و

 ةيوش
 تارديهوبرك

 ساسلأا
 و تارديهوبرك
 ةيوش هيف طبترم

 تانيتورب

hyaluornic acidلا ادع ام GAGs proteoglycan لك



 Some tumor cells have less heparan sulfate 
on their surface, which may explain the lack
of adhesiveness of these cells to the

tosurrounding medium and their ability 
metastasize

 It is related to cell-cell interaction as well as attachment of
the cell to the surrounding medium (cancer metastases)

 In the capillaries, its –ve charge helps reduce permabilty to
–ve changed plasma proteins

 ىلع دوجوم يلا hepran sulfate لصاوتلا ززعب يلا ايلاخلل رييغت و ةفيظو نم رتكا ريصي ىتح ايلاخلا ينب لصاوت يف
ةيناطرس ايلاخ يدنع ريصي حر لطعت اذإو proteoglycan ةروص

 يلخب يشلاا داه و ةبلاس اهتنحش امزلابلا تانيتورب
 ةيذافنلا يلاتلاب يمزلابلا ءاشغلا ربعي نويأ يأ بعص

 هليلق



Heparan sulfate

❑ Some tumor cells have less heparan sulfate 
on their surface, which may explain the lack of 
adhesiveness of these cells to the surrounding 
medium and their ability to metastasize.ورم خبيث

في tumor معينه فيها heparan sulfate اقل 
هذا سببلي انتقال ال tumor 1نها خسرت التصاقها مع cells 1نه حكينا ال 

heparan sulfate الها خاصية انه تخلي الخلية ثابتة بالوسط اللي فيه ،يعني 
 adhesiveness تضل محافظة على مكانها يعني بتعطيها قدرة على ال
والثبات بمكانها ،،طيب هال tumor فيها heparan sulfate قليل شو 
هيصير ؟  بالتالي الخلية عندها قدرة على التحرك من مكانها وا1نتقال 

وا1نتشار وتشكل خ\يا سرطانية 



Proteoglycans and glycoproteins

If carbohydrate content:
Less than 10%  Glycoprotein
More than 10% mucoprotein

With the exception of hyaluronic acid , all GAGs contain a sulfate and are covalently
linked to a core protein , forming a proteoglycan monomer. The protein forms only
about 5%of the molecule.
A glycoprotein is a conjugated protein containing one or more oligosaccharide chains,
lacking a serial repeat units covalently attached to its polypeptide chain.

..شكلھا كالتالي
وبتكون عبارة عن
core protein
بالمركز وبتتجمع
حولھا سلاسل

GAGال

..شكلھا كالتالي
وبتكون عبارة عن

conjugated protein
ومتصل فیھا 

oligosaccharide
chains

 فرعا سب ملاكلا داهب ينبلاطم شم : روتكدلا
 structureلا



Hetero-polysaccharides, e.g., glycosaminoglycans (GAGs) are complex molecules formed of  

long chains of repeated units of two derived carbohydrate monomers attached to a protein  

molecule to constitute protepglycan monomers. The monomers aggregate into complex forms  

as shown below.

Proteoglycan

Proteoglycan monomer: is composed of a core protein attached to many linear chains of GAGs  

(e.g., 100 chains in cartilage proteoglycan) by O-glycoside bonds between the amino-acid  

serine on the protein and xylose. Each chain is made of up to 200 di-saccharide units,  

extending from the core protein. More realistic depiction is presented on the next two slides.

Glycosaminoglycan
(95%)

Core  
Protein  

(5%)

proteoglycan monomersبسمیھا complex moleculesبتتواجد على شكل GAGال



GAG Chains

Core Protein

Core Protein

Side view Top view

Proteoglycan Monomer (Bottle-brush Model)

GAG Chains are composed of [(sugar acid)-(acetylated + sulphated amino-sugar)]n



Proteoglycan  
monomers

Link protein

Proteoglycan Aggregate Taking a Three-Dimensional Orientation

n
Uronic acid Hexosamine

متجمع core proteinبصیر عندي 
proteoglycansعلیھ عدّة 





Aggrecan
• Proteoglycan present in cartilage

• Made of HA, chondroitin sulfate and 
keratan sulfafe

• GAGs repel each other due to negative 
charge

• Changes with age (associated with 
osteoarthritis):

• Amount of chondroitin sulfate is 
↓

• Amount of HA and keratin sulfate 
increases

 فيراضغلاب دوجوم proteoglycan يأ
Aggrecan هيمسب

 sulfatingلا ةجيتن ةبلاس ةنحشب ةنوحشم GAGs انيكح
GAGsلا ينب رفانت نوكي ببسلا ةبلاسلا ةنحشلا ياهف

 تارضاحلما ىلع زكر ةرضاحلما ياه ليصافتلاب لخدت لا
 رتكا لبق يلا



β D fructofuranose

 ينب زيمي ردقب فيك روتكدلا لأس ديرو نم بلاط نوه
Fructofuranoseلا يف L وا D ناك اذإ تارديهوبركلا

 ةسماخلا يه و subterminal carbon ىلع علطنب نوه
 D ينمي اذإ و OH L راسيلا ىلع
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