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PART I. QUIMICA DE PROTEINES.

I.

II.

III.

IV.

v.

VI.

VII.

LES PROTEINES : PRINCIPIS ESTRUCTURALS I FUNCIONALS.
ELS AMINCACIDS : ESTRUCTURA I PROPIETATS.
L'. JLLAG PEPTIDIC I LA SEQUENCIA POLIPEPTIDICA.

PROPIETATS GENERALS DE LES PROTEINES.
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CONFORMACIO DE LES PROTEINES.

Nivells d'estructuraci6 tridimensional. Tipus d'enllagos
estabilitzadors de la conformaci6. Limitacions en’ el ple-
gament de les cadenes polipeptfdiques. Tipus principals
d'estructures secundaries; aminoacids que hi participan.
Estructures supersecdhdaries. Dominis estructurals.
Estructura terciaria.Conformacid de proteines fibroses:
s-queratina, fibroina, col.lagena Conformacid de protei-
nes globulars : ribonucleasa, lisozima, carboxipeptidasa
... Desnaturalitzacif de proteines; bases cinétiques i
genergétiques de la transconformacid i1 desnaturalitzacid.
Fluctuacions conformacionals.

DETERMINACIO EXPERIMENTAL DE L'ESTRUCTURA TRIDIMENSTONAL
PROTEICA.

Andlisi en c;istalls : raigs-X. Analisi en films i en
dissoluci6é : IR, Raman, DRO i DC, RMN, RPE, difraccid cde
neutrons. Exemples. Sondes quimigques de la conformacid
proteica. Susceptibilitat al trencament amb proteasas.
Prediccid de la conformacif de les proteines.

ESTRUCTURA QUATERNARIA DE PROTEINES.

Protomers i subunitats. Raons de l'adopcib d'estructures
guaternaries.Factors gue governan l'estructura guaterna-
ria.Disposicid relativa dels protomers a l'espai.Exemples
de proteines oligomériques. Analisi estructuril.



VIII. EVOLUCIO BIOQUIMICA DE PROTEINES.
Especiacib6 i diferenciacib6 proteiques. Variacions se-
quencials en proteines relacionades evolutivament, i
els seus efectes conformacionals 1 funcionals.Homologies.
Arl 2s filogenétics. Isologies. Analogies. Exemples.
Diferenciaci6 de les inmunoglobulines.

XI. MODIFICACIONS POST-TRADUCCIONALS DE PROTEINES.
Modificacions de grups terminals i de cadenes laterals.
Implicacions funcionals. Pre-proteines. Zimdégens. I'roteo-
lisi limitada. Activacidé en cascada. Exemples de siste-
mes regulats per proteolisi limitada: coagulacib de la
sang, sistema complement, proenzims digestius..: Evolu-
cid de zimdgens.

X. INTERACCIO PROTEINA-fLIGAND.
Forces gue intervenen a l'associacid proteina-lligand.
Determinaci® dels parametres termodindmics de l'interac-
cif. Estructura i propietats dels llocs de fixacib de
diferentes proteines fixadores de lligands : inmunoglo=-
bulines, serinproteases, hemoglobines... Interaccié de

proteines amb altres macromolecules.

® % & s 8 4 8 88 s s v e e e e a0

BIBLIOGRAFIA

-~{ickerson R.E. 1 Geis I. "The Structure and Action of
Proteins"™ (1969) W.A.Benjamin Inc,eds., California.

-wold F. "Macromolecules : Structure and Function" (1271)
Prentice Hall Inc., New Jersey. / Traducci6é espanola
per Editorial Alhambra.

-Means G.E. i1 Feeney R.E. "Chemical Modifications of
P. oteins"” (1971) Holden Day Inc. eds., San Francisco.

-Haschemeyer R.H. 1 Kaschemeyer A.E.V. "PROTEINS. A Gui-
“'de to Study-by Physical and Chemical Methods" (1973)
John Wiley and Sons Inc. eds., London.



(coptinuacib Bibliografia)

L2

1ﬁlazer A.N., Delange R.J. 1 Sigman D.S. "Chemical Mo-
difications of Proteins” (1975) North-Holland Pub. Cia

eds, Amsterdam.
=Neurath H. "The Proteins", 4 volums (1977-79) Academic
Press.
~Schulz G.E. i Schirmer R.H. "Principles of Protein Struc-
ture"” (1979) Springer-Verlag eds., New York.

-Walton A.G. "Polypeptides and Protein Structure®™ (1581)
Elsevier. New York.



AMPLIACIO DE BIOQUIMICA

PART II. ENZIMOLOGIA
l. Enzims. Concepte. Histdria. Definicions. Significacid

bioldgica, quimica i practica.

Classificacid§ i nomenclatura: Histdria. Normes de la Comissi®

Internacional d'Enzims.

Cindtica de la reaccid enzimdtica: Efecte de la concentracid

d'enzim. Velocitat inicial: concepEE. determinaci6, repre-
sentacid. Anomalies. Estadi pre-estacionari i estadi esta-
clonari: conceptes.

’

Cindtica enzimitica: Efecte de la concentracié de substrat:

equ-=1i6 de Michaelis-Menten. Reaccions reversibles i reac-
cions irreversibles: tractament a l'estadi estacionari; re-
lacié de Briggs-Haldane. Inhibicid per exceés de substrat.
Determinacid de 1la Km i de la V. Métodes de Lineweaver-Burk
i d'Eadie-Hofstee. Altres m&todes. Integracié de l'eguaci6
&e Michaelis-Menten. kcat/Km : concepte; utilitat a baixes
concentracions=¢de substrat. Cindtica a altes concentracions

d'enzim: diferents aproximacions matemltiques.

Cin._tica enzimdtica: Reaccions enzimdtiques amb més d'un

complex intermedi enzim-substrat: tractament a l'estadi es-
tacionari. Compostos quimics intermedis enzim-substrat: cas
de l'acil-enzim. Complexos abortius: fixacié no procductiva.

Cinética enzimdtica: Inhibicid de la catadlisi enzimiatica:

tipus d'inhibidors. Inhibidors reversibles: inhibici6 com-
petitiva, no competitiva i acompetitiva. Andlisi grafica
dels diferents tipus d'inhibicié. Determinaci®6 de la cons~
tant d'inhibicid K,. Inhibidors irreversibles. Inhibici6 i
activacid per excés de substrat. Substrats comg%titius.



10.

11.

12.

Cindtica enzimdtica: Reaccions amb:més d'un substrat: Nota-

ci6 de Cleland. Mecanisme de dobleide591aqament (ping-pong);
mecanisme segliencial ordenat; mecanisme seqgiencial estadis-
tic; mecanisme de Theorell-Chance. Tractament matemdtica i
andlisi grafica. Intercanvi isotdpic.

Cindtica enzimdtica: Cindtica dels estats efimers o fugagos

(transients). Metode de flux continu (continuocus flow), flux
detingut (stopped-flow) i de relaxacib. Descripcid, concep-
tes 1 tractament matemdtic. "Bursts": determinacidb de la
concentracid d'enzim. Magnitud de les constants de velocitat.

Cindtica enzimdtica: Efecte del pH sobre la reagcid enzima-

tica. Tractament cindtica a l'estadi estacionari. Funcions
del pH de Michaelis. Grups ionitzables. Determinaci6 del pX
dels grups ioni;zaﬁles gue intervenen en la fixacid del subs-
trat i dels que intervenen en el procés catalitic.

Cinetica enzim3tica: Enzims amb cingtica sigmoidal. Enzims
al.lostérics: models de Monod, Wyman i Changeux} de Koshland,
Némethy i Filmer; de Rabin; de Frieden; de Ricard. Tracta-
ment matemdtic.

El centre actiu dels enzims: Definicid i descripci6. Identi=-

ficacid dels aminodcids constituents del centre actiu: aj -
todes indifectes: efecte del pH; ressondncia magnética nu-
clear. b) M2todes directes: 1. Marcat amb part del substrat.
2. Marcat amb un quasi-substrat. 3. Marcat amb una guantitat
limitada de reactiu especific d'aminodcids. 4. Marcat amb
un reactiu radiactiu. 5. Marcat amb.un grup prostdtic. Rela-

.¢ .0 entre les estructures obtingudes per difracci6 de raigs X

i1 l'estructura de l'enzim en solucié.

El centre actiu dels enzims: Especificitat i estructura tri-

-dimensional del centre actiu. Forces gque mantenen la confi-

guracié estdrica de l'enzim. Energies de fixdci6. Flexibili-
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PART. III.

REGULACIO METABOLIGA

TEMA 1 = CONCEPTES BASICS DE METABOLISME

1)
2)

3)
4)
5)

6)

7)
8)
9)
10)
11)

Concepte d'energia lliure.

Relacid de l'energia lliure amb la constant
d'equilibri. '

Reaccions acoblades.,

L'ATP,

Desplagament de l'equilibri de reaccions acoblades
a 1'hidrdolisi de 1'ATP.

Transportadors d'electrons: NADH i FADH,.

EL NADPH.

El Coenzim A.

L'oxidacib-reduccid i la fosforilacié oxidativa,
Etapes de l'obtencib d'energia dels alimegts.
Regulacib dels processos metabdlics.

TEMA 2 - CONCEPTES GENERALS DE REGULACIO METABOLICA

1)
2)

3)
| 4)
5)
6)
7)
8)

9)

10)

11)
12y

f i

Enzims marcadors de ritme.

Control genétic de la sintesi d'enzims: repressié i
inducciéb. |

Proenzims.

Recanvi proteic,

Isoenzims,

Compartimentaci®.

Complexe; multienzim3tics.,

Regulacid de l'activitat enzimdtica: modificacis
covalent i mecdulacibd alostérica.

Regulacid hormonal: regulacid de l'activitat enzimiti-
ca i de l'expressid gendtica.

Amplificacid de senyals-reguladores: i) Mecanismes
de cascada, coagulacid de la "sang 1 metabolisme del

glucdgen de fetge; ii) Membranes excitables i sis-

temes,sensorials, 1ii) cicles de substracte.
Regulacid creuada.

Canvis en la regulacif d'enzims de diferentes espécies.

-



TEMA 3 - L'HEMOGLCBINA COM EXEMPLE DE ALOSTERISME

1) Diferéncies funcionals entre l'hemoglobina i la
mioglobina. ’
2) Unid cooperativa de l'oxigen a l'hemoglobina.
3) L'efecte Bohr.
4) Paper del DPG.
5) Interaccions entre les subunitats.
6) Estabilitzaci6 de la deoxihemoglobina per pdnts
salins.
7) Transmissid del moviment del 3tom de Fe.
8) Mecanisme de 1'unid cooperativa de l'oxigen a
l'hemoglobina,
9) Mecanisme de l'efecte Bohr.
10) L'anemia falciforme.

TEMA 4 = LA FOSFORILACIO COM EXEMPLE DE MODULACIO PER MODIFICACIO
COVALENT REVERSIBLE

1) Control de processos intracel.lulars per estimuls
externs mediats per la fosforilacid de proteines.

2) Control neural i1 hormonal dgl metabolisme del glu-
cogen en el mscul esqueldtic dels mamifers.

3) Control hormonal del metabolisme del glucogen per
fosforilacib.

4) Paper de les fosfatases,

5) Paper de la protelIna quinasa depenent de AMPc en
diversos processos cel,lulars.

6) La calmodulina.

TEMA 5 = REGULACIO DE LES PRINCIPALS VIES METABELIQUES

1) Glucdlisi.

2) Cicle de l'acid citric.

3) Fosforilacid oxidativa.

4) Cicle de les pentoses. i

5) Gluconeogénesi.
"6) Metabolisme del glucogen. '

7) Metabolisme dels 3acids grassos.

8) Degradacid dels aminodcids i cicle de la urea.

9) Biosintesi dels 1lipids i1 de les hormones esteroides.

10) Biosintesi dels aminodcids,
11) Bios{ntesi dels nucleotids.



TEMA 6 = BIOSINTESI DELS NUCLEOTIDS

' A) Defectes de la glucdlisi als gldbuls rojos i el
' transport d'oxigen.
2) Sindrome de Wericke-Korsakoff.
3) Deficidncia de glucosa 6-fosfat deshidrogenasa.'
4) Enfermetats del metabolisme del glucogen.
5) Galactosémia.
6) Hiperaﬁmonémia.
7) Desordres del metabolisme del metilmalonil CoA.
8) Alcaptonfria.
9) Fenilcetonfria.
10) Enfermetat de Tey-Sachs.
11) Hipercolesterolémia i arteriocesclerosi prematura.
12) Gota.
13) Sindrome de Lesch-Nyham.

TEMA 7 - DIGESTIO, TRANSPORT I INTEGRACIO DEL METABOLISME

1) Digestié enzimﬁtica dels aliménts.

2) El paper del fetge en el processament i distribucid
dels nutrients.

3) Funcions especialitzades del mGscul esquiletic, el
cor, el cervell, el teixit adip6és 1 els ronyons.

4) La sang. ? ‘

TEMA 8 - HORMONES.

1) Caracteristiques generalé de les hormones.
2) Hormones del hipot3lam i la pituitdria.
3) L'adrenalina i la noradrenalina.

4) L'AMPciclic.

5) L'insulina.

6) El1 glucag6b.

7) La somatostatina.

8) Esteroids de l'escorga suprarrenal.

9) Hormones tiroidees.
10) Hormones sexuals.
11) Mode d'accib de les hormones esteroides.
12) Prostaglandines i tromboxans.
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