AMPLIACION DE BIOQUIMICA

PART I. QUIMICA DE PROTEINES.
I. ELS AMINOACIDS: ESTRUCTURA I PROPIETATS.

II. L'ENLLAG PEPTIDIDIC I LA SEQUENCIA POLIPEPTIDICA.

III. PROPIETATS GENERALS DE LES PROTEINES.

IV. CONFORMACIO DE LES PROTEINES. RELACIO AMB FUNCIO.

Nivells d'estructuracié tridimensional. Tipus d'enllagos
estabilitzadors de la conformacib. Limitacions en el ple-
gament de les cadencs polipeptidiques. Tipus principals
d'estructures secundaries; aminodcids que hi participan.
Estructures supersecundaries. Dominis estructurals.
Estructura terciaria. Conformaci6 de proteInes fibroses®
:-queratina, fibroina, col.lagen. Conformaci6é de protel-
nes globulars: ribonucleasa, lisozima, carboxipeptidasa
... Desnaturalizacié de protelnes; bases cinétiques i
energdtigues de la transformacié i desnaturalizacib.

V. DINAMICA CONFORMACIONAL DE LES PROTEINES.
Aspectes metodoldgics, cinétics i emergétics. Fluctuacions
atumiques. Moviments de cadenes laterals i lligands .
Fluctuacions segmentals, monodomini i multidomini. Exemples:
citrat sintasa, insulina, mioglobina, ...etc. Implicacions
bioldgiques i biotecnoldgiques.

V1. ESTRUCTURA QUATERNARIA DE PROTEINES.
Protomers i subunitats. Raons de 1'adopcid d'estructures
quaternaries. Factors que governan 1l'estructura quaterna-
ria, Disposicif relativa dels protomers a 1l'espai. Exemples
de proteines oligomériques.

VII. ANALISI ESTRUCTURAL DE PROTEINES.

VIII. EVOLUCIO BIOQUIMICA DE PROTEINES.

Especiacié i diferenciacid proteiques. Variaclons se-
quencials en protelInes relacionades evolutivament, i

els seus efectes conformacionals i funcionals. Homologies.
Arbres filogendtics. Isologies. Analogies. Exemples.
Diferenciacib de les inmunoglobulines.

XI. MODIFICACIONS POST-TRADUCCIONALS DE PROTEINES.

Modificacions de grups terminals i de cadenes laterals.
Implicacions funcionals., Pre-proteines. Zimdgens. Proteo-
lisi limitada. Activacib en cascada. Exemples de sistemes
regulats per proteolisi limitada: coagulacib de la sang
sistema complement, prq enzims digestius ... Evolucié de
zimdgens.

X. INTERACCIO PROTEINA-LLIGAND.

Forces que intervenen a 1'associacif proteIna-lligand.
Determinacié dels parimetres termodindmics de 1l'interacci8.
Estructura i propietats dels llocs de fixaci6 de diferentes
proteInes fixadores de lligands: inmunoglobulines, serinpro
teases, hemoglobines ... Interaccid de proteines amb altres
macromolécules,
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PART II - ENZIMOLOGIA
1. Enzims . Concepte. Historia. Propietats generals. Proteines.
Catalitzadors eficients. Especificitat. Complexe enzim-substrat.

Disminucidé d'energia d'activaci6. Cofactors.

2. C(Classificacid i nomenclatura dels enzims . Normes de la

Comissid Internacional d'enzims. Les sis classes principals

d'enzims.

3. Cinetica de la reaccidé enzimatica . Concepte. Mesura de

1'activitat enzimitica. Velocitat inicial. Efecte de la

. [ .
concentracio d enzim.

4. Cinetica enzimatica . Efecte de la concentracid de substrat.

Conceptes de cinética quimica i cinética enzimatica.

Equacid de Michaelis-Menten. Modificacid de 1'equacid de
Michaelis-Menten per Briggs-Haldane. Significat de 1'equacid
de Michaelis-Menten. Significat de k¢at, Kp i keat/Kpe
Reversibilitat de la reaccid enzimatica: 1'equacid de
Haldane. Determinacid de Kp i Vpay: métodes de
Linweaver-Burk i d'Eadie-Hofstee. Altres métodes. Reaccions

amb més d'un intermediari enzim-substrat.

5. Cinetica enzimatica . Inhibicibd de la catalisi

enzimatica. Tipus d'inhibidors. Inhibicib reversible.
Inhibicib competitiva, no competitiva: acompetitiva. Analisi
grafica dels diferents tipus d'inhibicié. Determinacid de

la constant d'inhibicidé K;. Inhibicidé mixta. Inhibicid per

excés de substrat. Inhibicid irreversible.



6.

10.

11.

12.

Cinetica enzimatica . Reaccions amb més d'un substrat. Reaccions amb dos

substrats. Mecanisme sequencial ordenat. Mecanisme sequencial estadistic.
Mecanisme de doble desplagament (ping-pong). Mecanisme de Theorell-Chance.
Tractament matematic i analisi grafica. Estudi del mecanisme de la
reaccid utilitzant inhibidors. Estudi del mecanisme per intercanvi

isotdpic.

Cinética enzimatica . Cinética de 1'estadi pre-estacionari. Métodes de

mescla rapida. Métodes de relaxacib6. Tractament matematic.

Cinética enzimatica . Efectes del pH sobre la reaccidd enzimatica.

Variacid de la posicio d'equilibri del substrat. Ionitzaci6 de residus

essencials.

Cinética enzimdtica . Unibé de 1ligands a proteines. Concepte de

cooperativitat. Analisi de la cooperativitat. Equacid de Hill. Unib de

1'oxigen a 1'hemoglobina.

Cinetica enzimatica . Model de Monod, Wyman i Changeux. Enzims al.losterics.

Model de Koshland, Nemethy i Filmer. Determinacid del model que segueix un

enzim. Cinetica sigmoidal en abséncia de cooperativitat.

Especificitat enzimatica . El centre actiu, especificitat i estructura

tridimensional. Teories sobre 1'acoblament entre 1'enzim i el substrat.
teoria de Fisher (pany i clau). Teoria de Koshland ("induced fit" o acobla-
ment induit). Hipdtesis que impliquen tensid o estabilitzacid de 1l'estat de

transicib.

El centre actiu . Identificacid dels centres d'unid i de catalisi. Utilit-

zacibd d'analegs del substrat. Marcadors per afinitat. Principals aminoacids
implicats en el centre actiu i detectables per modificacibé quimica. Modifi-
cacid enzimidtica per tractament amb enzims proteolitics. Investigaci6 de

1'estructura tridimensional del centre actiu.



13. Mecanismes de la catalisi . Catalisi acido-basica. Catalisi electrosta-

tica. Catalisi covalent. Efectes de proximitat i orientacib6. Canvis en

1l'entorn. Aspectes energétics.

14. Exemples d'enzims . Alcohol deshidrogenasa. Ribonucleasa A.
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PART III.

REGULACIO METABOLICA

TEMA 1 - CONCEPTES BASICS DE METABOLISME
1) Concepte d'energia lliure.
2) Relacio de l'energia lliure amb la constant d'equilibri.
3) Reaccions acoblades.
4) L'ATP.
5) Desplacament de 1'equilibri de reaccions acoblades a 1'hidrolisi
de 1'ATP.
6) Transportadors d'electrons: NADH i FADHZ.
7) E1 NADPH.
8) El Coenzim A.
9) L'oxidacid-reduccio i la fosforilacid oxidativa.
10) Etapes de 1'obtencio d'energia dels aliments.

11) Regulacio dels processos metabolics.

TEMA 2 - CONCEPTES GENERALS DE REGULACIO METABOLICA

1) Enzims marcadors de ritme.

2) Control genetic de la sintesi d'enzims: repressio i induccié.

3) Proenzims.

4) Recanvi proteic.

5) Isoenzims.

6) Compartimentacio.

7) Complexes multienzimatics.

8) Regulacio de 1'activitat enzimatica: modificacio covalent i
modulacio alosterica.

9) Regulacio hormonal: regulacié de 1'activitat enzimatica i de
1'expressio genetica.

10) Amplificacio de senyals reguladores: 1) Mecanismes de cascada,
coagulacio de la sang i metabolisme del glucogen de fetge;
ii) Membranes excitables i sistemes sensorials, iii) Cicles
de substracte.

11) Regulacio creuada.

12) Canvis en la regulacio d'enzims de diferentes especies.



TEMA 3 -

TEMA 4 -

TEMA 5 -

TEMA 6 -

TEMA 7 -

REGULACIO DE LES PRINCIPALS VIES METABOLIQUES DELS GLUCIDS.
1) Glucolisi.

2) Cicle de 1l'acid citric.

3) Fosforilacio oxidativa.

4) Cicle de les pentoses.

5) Gluconeogenesi.

6) Metabolisme del glucogen.

REGULACIO DE LES PRINCIPALS VIES METABOLIQUES DELS LIPIDS.

1) Biosintesi i mobilitzacio dels triacilglicerids.

2) Origen dels acids grassos.

3) Sistemes de transport dels acids grassos i els seus productes
primaris de degradacio.

4) Utilitzacio dels acids grassos per a la produccio d'energia.

5) Fosfolipids.

6) Esfingolipids.

7) Colesterol.

8) Hrostaglandines i tromboxans.

REGULACIO DEL METABOLISME DELS COMPOSTOS NITROGENATS.

1) Aminoacids: Transaminacio, glutamat deshidrogenasa i
aminoacid oxidasas.

2) Regulacié del cicle de la urea.

3) Metabolisme dels nucleotids purinics.

4) Metabolisme dels nucleotids pirimidirics.

5) Compostos que interfereixen amb el metabolisme.

INTERRELACIONS METABOLIQUES
1) Interrelacions metaboliques entre diferents teixits.

2) Processos associats a canvis nutricionals i hormonals.

LES HORMONES
1) Caracteristiques generals de les hormones.
2) Receptors.
3) Hormones esteroidees.
- Regulacio de la sintesi
- Paper Biologic
3) Hormones de la glandula adrenal.
4) Androgens i estrogens.

5) Hormones dels tiroides.



TEMA 8 - HORMONES PEPTIDIQUES
1) Receptor i missatgers de 1l'accio hormonal.
2) Regulacio hormonal del calci.
3) Hormones pancreatiques.

4) Hormones hipotalamiques de la pituitaria.
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