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Prerequisits

No hi ha prerequisits oficials. De tota manera, part dels continguts d'algunes assignatures de 1r curs i 3r curs
sOn necessaris per a poder seguir correctament I'assignatura. En especial, els de les assignatures seguents:
Bioquimica, Quimica i Enginyeria de Proteines i Técniques Instrumentals Basiques i Avancades.

Objectius

L'assignatura Biocatalisi es centra en I'estudi dels enzims, les seves propietats i aplicacions. El coneixement
dels enzims és clau en el marc de la Bioquimica, Biologia Molecular i arees relacionades atés el seu paper
com a catalitzadors de les reaccions biologiques i les aplicacions en els processos biotecnologics.
L'assignatura analitza els enzims des de diferents perspectives: activitat, cinetica, mecanismes i aplicacions.
L'objectiu general de I'assignatura és proporcionar els fonaments per a I'analisi, caracteritzacié i us dels
enzims des de les perspectives de la recerca i de I'aplicacid biotecnologica i biomédica.

Objectius concrets de I'assignatura:

Coneixement de les caracteristiques generals, classificacié i métodes d'assaig de I'activitat enzimatica.
Analisi de la cinética enzimatica i determinacio i significat dels parametres cinetics.

Coneixement de la inhibicié enzimatica i les seves aplicacions, especialment en el camp dels farmacs.
Analisi del centre actiu i coneixement dels métodes de caracteritzacio.

Analisi dels mecanismes enzimatics i de regulacio.

Aplicacions biomédiques i biotecnoldgiques dels enzims.
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® Adquirir nous coneixements i técniques de forma autonoma.

® Aplicar els recursos informatics per a la comunicacid, la recerca d'informacio, el tractament de dades i
el calcul.

® Aplicar les principals técniques associades a I'Us de sistemes biologics: DNA recombinant i clonacio,
cultius cel-lulars, manipulacié de virus, bacteris i cél-lules animals i vegetals, técniques
immunologiques, técniques de microscopia, proteines recombinants i métodes de separacio i
caracteritzacio de biomolécules.

® Buscar i gestionar informacié procedent de diverses fonts.

® Buscar, obtenir i interpretar la informacio de les principals bases de dades biologiques, bibliografiques i
de patents i usar les eines bioinformatiques basiques.

® Descriure les bases moleculars, cel-lulars i fisioldgiques de I'organitzacid, el funcionament i integracio

dels organismes vius en el marc de la seva aplicacio als processos biotecnologics.

Dissenyar experiments de continuacid per resoldre un problema.

Dissenyar i executar un protocol complet d'obtencié i purificacié d'un producte biotecnologic.

Interpretar resultats experimentals i identificar elements consistents i inconsistents.

Llegir textos especialitzats tant a llengua anglesa com a les llenglies propies.

Obtenir informacié de bases de dades i utilitzar el programari necessari per a establir correlacions entre

estructura, funcié i evolucié de macromolécules.

Pensar d'una forma integrada i abordar els problemes des de diferents perspectives.

Raonar de forma critica.

Treballar de forma individual i en equip.

Utilitzar les metodologies analitiques per a l'assaig de I'activitat biologica dels components cel-lulars, en

especial enzims, in vivo i in vitro.

ultats d'aprenentatge

. Adquirir nous coneixements i técniques de forma autonoma.

Aplicar els recursos informatics per a la comunicacio, la recerca d'informacio, el tractament de dades i

el calcul.

Avaluar la idoneitat dels métodes de determinacié d'activitats enzimatiques i analitzar I'efecte de les

condicions experimentals d'assaig.

Buscar i gestionar informacié procedent de diverses fonts.

Calcular i interpretar els parametres cinétics de les reaccions enzimatiques, mitjangant métodes grafics

i utilitzant programes informatics.

Dissenyar experiments de continuacio per resoldre un problema.

Dissenyar, executar i avaluar un protocol basic d'obtencié i purificacié d'un enzim.

Explicar els fonaments fisicoquimics de la catalisi enzimatica.

Explicar les bases estructurals i els principals mecanismes de la catalisi enzimatica, i com es regula.

Identificar els principals mecanismes d'inhibicidé enzimatica, conéixer-ne el significat biologic i calcular i

interpretar les constants corresponents.

Interpretar resultats experimentals i identificar elements consistents i inconsistents.

Llegir textos especialitzats tant a llengua anglesa com a les llenguies propies.

Obtenir informacié sobre la base estructural dels enzims i els seus mecanismes en les principals bases

de dades.

Pensar d'una forma integrada i abordar els problemes des de diferents perspectives.

Raonar de forma critica.

Treballar de forma individual i en equip.

Utilitzar aquestes técniques per a identificar, clonar, expressar gens i proteines Utils en el disseny i

obtencié d'enzims.

Utilitzar el coneixement dels organismes vius i els seus sistemes enzimatics per al disseny de

processos i I'obtencié de productes biotecnologics.

Utilitzar les bases de dades d'enzims en relacié amb I'activitat, funcions bioldgiques i aplicacions.
tinguts



Tema 1

Concepte de biocatalisi. Mercat i utilitzacié dels biocatalitzadors. Prejudicis en la utilitzacié d'enzims.
Perspectiva historica. Onades d'innovacié en la biocatalisi. Avantatges i inconvenients dels biocatalitzadors.
Diferents tipus de processos de biocatalisi. Sistemes cel-lulars i enzimatics: propietats. Factors a considerar en
un procés de biocatalisi: font del biocatalitzador i optimitzacié del proceés.

Tema 2

Propietats generals dels enzims: Concepte i significacié biologica, quimica i practica. Definicions. Complex
enzim-substrat. Disminucio de I'energia d'activacié. Estat de transicid. Cofactors enzimatics. Nomenclatura i
classificacio dels enzims.

Tema 3

Obtencio i caracteritzacio dels enzims. Fonts d'obtencié. Tecniques per a I'extraccio d'enzims. Métodes de
determinacié de I'activitat enzimatica. Velocitat inicial: concepte, determinacid, representacio. Unitats d'activitat
enzimatica. Efecte de la concentracié d'enzim.

Tema 4

Cinética enzimatica. Reaccions amb un substrat. Efecte de la concentracié de substrat: equacié de

Michaelis-Menten. Significat dels parametres cinétics k ; i K,, . Concepte de k__ /K, : eficiencia catalitica i

especificitat enzimatica. Estat pre-estacionari i estat estacionari: conceptes. Hipotesi d'estat estacionari:
tractament de Briggs-Haldane. Estat pre-estacionari. Métodes d'estudi. "Bursts" i "lags".

Tema 5

Determinacio de la KM idelaV Métodes amb representacions lineals: Lineweaver-Burk, Eadie-Hofstee i

max’
Hanes-Woolf. Altres métodes. Equacio de Michaelis-Menten per a reaccions reversibles: relacié de Haldane.

Tema 6

Inhibicio de la catalisi enzimatica: tipus d'inhibidors. Inhibidors reversibles: inhibicié competitiva i no
competitiva; inhibicié acompetitiva i mixta. Model general. Analisi grafica dels diferents tipus d'inhibicio.
Determinacio de les constants d'inhibicié. Concepte de IC50 i la seva relacié amb les constants d'inhibicio.
Inhibicio per excés de substrat. Discriminacio entre substrats competitius. Inhibidors pseudoirreversibles i
inhibidors irreversibles. Marcadors per afinitat. Inhibidors suicides. Utilitzacio d'inhibidors com a farmacs.

Tema7

Reaccions amb més d'un substrat: notacié de Cleland. Mecanisme sequiencial ordenat, mecanisme sequencial
estadistic, mecanisme de doble desplagament (ping-pong). Tractament matematic i analisi grafica. Metodes
per a la determinacié del tipus de mecanisme. Intercanvi isotopic i efecte isotdpic.

Tema 8

Accié de la temperatura sobre la cinética enzimatica. Representacio d'Arrhenius. Enzims d'organismes
extremofils. Efectes del pH sobre la cinética enzimatica. lonitzacié de residus essencials. Influencia del pH
sobre els parametres cinétics. Avaluacid de les constants de ionitzacid. Identificacio dels grups ionitzables
implicats en els processos d'unié i catalisi. Efectes del microentorn sobre el pK. Exemples

Tema 9

Unié de lligands a proteines. Concepte i tipus de cooperativitat. Analisi de lacooperativitat. Unié de l'oxigen a
I'hnemoglobina. Models de cooperativitat. Model de Monod, Wyman i Changeux. Explicacio dels efectes
cooperatius homotropics pel model MWC. Enzims al.lostérics. Sistemes K i sistemes V. Model de Koshland,
Nemethy i Filmer. Determinacié del model de cooperativitat que segueix un determinat enzim. Exemple
d'enzim amb regulacié al-lostérica: aspartat carbamil transferasa.



Tema 10

El centre actiu, especificitat i estructura tridimensional. Definicié de centre actiu. Caracteristiques del centre
actiu. Teories sobre I'acoblament entre I'enzim i el substrat. Teoria de Fisher (pany i clau). Teoria de Koshland
("induced fit" o acoblament induit). La hexoquinasa com a exemple d'acoblament induit. Hipotesi de la unié a
tres punts. Hipotesi que impliquen tensié. Estabilitzacié de I'estat de transicid. Evidéncies que recolzen la
teoria de I'estat de transicio. Anticossos catalitics. Aplicacions dels anticossos catalitics.

Tema 11

El centre actiu. Identificacio dels centres d'unié i de catalisi. Marcatge amb una part del substrat. Utilitzacié de
substrats artificials. Modificacié quimica amb inhibidors irreversibles especifics. Marcadors per afinitat.
Inhibidors suicides, exemples amb interés farmacologic. Mutagénesi dirigida. Les serina-proteases: subitilisina.
Comparacié de la mutagénesi i el marcatge quimic. Investigacié de I'estructura tridimensional de proteines:
raigs X, RMN, modelatge molecular. Invariabilitat evolutiva de residus d'aminoacids. L'alcohol deshidrogenasa.

Tema 12

Mecanismes de catalisi. Introduccié als mecanismes de I'accié enzimatica. Catalisi acido-basica. Catalisi
covalent. Piridoxal fosfat. Catalisi amb ions metalslics. Mecanismes de I'alcohol deshidrogenasa i I'anhidrasa
carbonica. Efecte de I'entorn: catalisi electrostatica. El lisozim. Mecanisme de la subtilisina. La superoxid
dismutasa. Efectes de proximitat i orientacié. Energética de la catalisi enzimatica. Valors optims de la Km. La
triosa fosfat isomerasa com enzim energéticament eficient.

Tema 13

Cofactors i ribozims. Activitat catalitica del RNA. Tipus de ribozims. El ribosoma és un ribozim. Significat
biologic dels ribozims. Aplicacions dels ribozims.

Tema 14

Regulacié de I'activitat enzimatica. Modificacio de la concentracié d'enzim. Regulacio de la sintesi i degradacio
dels enzims. Mecanismes de degradaci6. Variacié de la velocitat enzimatica en funcié de la concentracié de
substrat, producte i cofactors. Activacio per precursor i retroinhibicio. Significat funcional de la cooperativitat i
el allosterisme. Control unit a I'energia. Control hormonal. Isoenzims. Agrupacions multienzimatiques.
Complexos multienzimatics. Sistemes lligats a membranes. Enzims multifuncionals.
Polimeritzacio-despolimeritzacié. Unié a altres proteines. Modificacié covalent irreversible. Modificacié
covalent reversible. Sistemes de cascada enzimatica. Regulacio de la fotosintesi. Regulacié de les vies
metabodliques.

Tema 15

Enzims en bioquimica clinica i biotecnologia. Enzims com agents terapéutics. Enzims indicadors de
patologies. Enzims plasmatics. Origen dels enzims plasmatics. Factors que afecten els nivells del enzims
plasmatics. Exemples d'enzims amb interés diagnostic. Aminotransferases. Creatina quinasa. Lactat
deshidrogenasa. Indicadors de l'infart de miocardi. Enzims com a reactius en bioquimica clinica. Enzims i
errors congénits del metabolisme, exemples. Enzims en la industria. Produccié en gran escala d'enzims.
Aplicacions: farmacs, industria alimentaria, detergents, industria téxtil. Enzims immobilitzats. Enzims com a
biosensors

Tema 16

Métodes per millorar la biocatalisi. Disseny i sintesi de nous catalitzadors. Evolucio dirigida. Generacié de
mutants. Seleccio i "screening" de l'activitat enzimatica desitjada. Redisseny d'enzims per a modificar la seva
termoestabilitat i enantioselectivitat. Evolucio adaptativa al laboratori.

PROBLEMES



Resolucié de 15-18 problemes organitzats en 5 sessions. Els tipus de problemes que farem soén: purificacié
d'enzims, determinacio de parametres cinétics en abséncia i preséncia d'inhibidors, aixi com caracteritzacio de
mecanismes d'inhibicio i elucidacié dels mecanismes de reaccions bi-substrat.

Lliuraments pel Campus Virtual

Durant el curs es faran dos lliuraments pel campus virtual relacionats amb temes tractats a classe. Es podran
fer per grups de dos persones.

PRACTIQUES
S'organitzen en 3 sessions.

Programa: Caracteritzacié d'un enzim sobreexpressat en el llevat (Saccharomyces cerevisiae). Analisi de
I'estereospecificitat de la reaccié envers diferents substrats emprant cromatografia de gasos. Determinacio
dels parametres cinetics en condicions d'estat estacionari, emprant "software" especific. Utilitzacié d'un
programa informaticper estudiar la estructura dels enzims.

Metodologia

L'assignatura de Biocatalisi consta de classes teoriques, lliuraments pel campus virtual, classes de problemes
i classes de practiques.

A continuaci6 es descriu I'organitzacio i la metodologia docent que es seguira en aquestes activitats.
Classes de teoria:

El contingut del programa de teoria sera impartit principalment pels professors en forma de classes magistrals
amb suport audiovisual. Les presentacions utilitzades a classe pels professors estaran a disposicié dels
alumnes al Campus Virtual de I'assignatura abans de l'inici de cadascun dels temes. Aquestes sessions
expositives constituiran la part més important de I'apartat de teoria. Es recomanable que els alumnes disposin
del material publicat al Campus Virtual en forma impresa per tal de poder seguir les classes amb més
comoditat. S'aconsella que els alumnes consultin de forma regular els llibres recomanats a l'apartat de
Bibliografia d'aquesta guia docent per tal de consolidar i clarificar, si és necessari, els continguts explicats a
classe. També és aconsellable que els alumnes utilitzin els enllagos indicats al Campus Virtual, que contenen
videos i animacions relacionats amb els processos explicats a classe.

Lliuraments pel Campus Virtual:

Durant el curs es faran dos lliuraments pel campus virtual relacionats amb temes tractats a les classes de
teoria. Es podran fer per grups de dos persones.

Classes de resolucio de problemes:

Hi haura 5 sessions de problemes que es dedicaran a la resolucio dels tipus de problemes més relacionats
amb els continguts del programa de teoria. Es pretén que aquestes classes serveixin per consolidar els
continguts préviament treballats a les classes de teoria i també perqué I'alumne es familiaritzi amb algunes de
les estrategies experimentals, amb la interpretacié de dades cientifiques i la resolucié de problemes basats en
situacions experimentals reals.

Els enunciats dels problemes es lliuraran a través del Campus Virtual amb antelacio a la classe de problemes
en la que s'hagin de tractar.

Classes de practiques:
Hi haura 3 sessions de 4 hores, amb el contingut seglent:

1.- Determinacié de I'activitat de I'enzim Bdh1p en extractes de llevat (que sobreexpressen aquest enzim).
Calcul de I'activitat en U/mL d'extracte.



2.- Determinacioé dels parametres cinétics per I'enzim Bdh1p enfront diferents substrats. Preparar barreges de
reaccio enfront diferents substrats, mesurar velocitats inicials i determinar els parametres cinétics amb un full
de calcul.

3.- Separacié de substrats i productes de les barreges de reaccid per extraccié amb acetat d'etil.
Caracteritzacio dels substrats i productes de la reaccié de Bdh1p mitjangant la separacié dels mateixos en una
columna quiral ubicada en un cromatograf de gasos.

4.- Utilitzacié d'un programa informatic per a la determinacié dels parametres cinetics de Bdh1p. Analisi de
diferents patrons d'inhibicié. Utilitzacié d'un programa informatic per estudiar la estructura dels enzims.

Tutories

Es realitzara una sessio de tutoria del grup classe abans de les proves parcials 1i 2 i, a peticid dels alumnes,
tutories individuals. En el cas que el nombre de sol-licituds sigui elevat es realitzaran. de manera addicional,
tutories d'aula que s'anunciarien oportunament a través del Campus Virtual. L'objectiu d'aquestes sessions
sera el de resoldre dubtes, repassar conceptes basics i orientar sobre les fonts d'informacié consultades.

Material disponible al Campus Virtual de I'assignatura:
Presentacions utilitzades pel professor a classes de teoria.
Lliuraments.

Enunciats dels problemes.

Protocol de les classes practiques.

Calendari de les activitats docents (classes d'aula, tutories i avaluacions).

Activitats formatives

Titol Hores ECTS Resultats d'aprenentatge

Tipus: Dirigides

Classes de practiques 12 0,48 1,2,3,4,5,6,11,15,16, 19
Classes de resolucié de problemes 5 0,2 2,3,5,7,10,15, 16
Classes de teoria 35 1,4 1,4,8,9,12,13,14, 15, 16, 17, 18, 19

Tipus: Supervisades

Tutories en grup 2 0,08 4,14, 15

Tipus: Autonomes

Estudi 40 1,6 1,4,8,9,12,13, 14,15, 16, 19

Realitzacié de la memoria de practiques 11 0,44 1,2,3,4,5,6,10, 11,12, 13, 14, 15, 16, 19

Resolucié de problemes 15 0,6 2,3,4,5,7,10, 11,13, 15, 16
Avaluacio

Resolucié de qiiestions de teoria (6.5/10)



- L'avaluacio d'aquesta activitat es realitzara mitjangant dues proves escrites en les que I'alumne ha de
demostrar el seu grau d'assoliment dels conceptes teorics.

- Cadascuna de les proves tindra un pes global del 32.5%. La primera estara programada a mitjans del
semestre i la segona a finals del semestre. Les dues proves inclouran preguntes curtes relacionades amb les
classes de teoria.

Resolucié de problemes (1/10)

El dia de la segona prova parcial s'hauran de resoldre tres problemes dels tipus tractats a les classes de
problemes. El resultat d'aquesta prova tindra un pes global del 10%.

Lliuraments pel Campus Virtual (1/10)

Es faran durant el curs dos lliuraments relacionats amb el contingut donat a les classes de teoria, que es
resoldran per grups de dos persones.

Assisténcia a les classes practiques i realitzacié de la memoria (1.5/10).

L'alumne haura de portar el material adient com bata, ulleres de proteccié i el guié de practiques (préviament
treballat a casa). S'avaluara I'actitud de I'alumne al laboratori, aixi com el seu treball. L'alumne entregara una
memoria de practiques el dia fitxat pel professor en la que haura respos les qliestions plantejades. L'avaluacié
de I'actitud suposara el 25% de la nota i I'avaluaci6 de la memoria presentada, l'altre 75% del total de la nota.

Per aprovar I'assignatura es requereix que la nota de teoria + la nota de problemes + la nota de
lliuraments pel campus virtual + la nota de practiques sumin un minim de 5 punts de 10 possibles.

Prova de recuperacio.

Per participar a la recuperacio, I'alumnat ha d'haver estar préviament avaluat en un conjunt d'activitats el pes
de les quals equivalgui a un minim de dues terceres parts de la qualificacio total de I'assignatura o modul. Per
tant, I'alumnat obtindra la qualificacié de "No Avaluable” quan les activitats d'avaluacio realitzades tinguin una
ponderacio inferior al 67% en la qualificacié final.

El dia de la prova de recuperacié, hi haura una prova de recuperacio del primer parcial, una altra del segon
parcial i una altra de problemes. L'alumnat es pot presentar a qualsevol d'elles. En el cas de voler millorar la
qualificacid, I'alumnat també es podra presentar a qualsevol de les proves: la realitzacié d'aquesta nova prova
(o proves) suposa la renuncia a la primera qualificacié.

Activitats d'avaluacio

Titol Pes Hores ECTS Resultats d'aprenentatge

Assisténcia a classes practiques i realitzacio de la 15 20 0,8 1,2,3,4,5,6,7,10, 11, 12, 13, 14,

memoria 15, 16, 19

Lliuraments pel Campus virtual 10 4 0,16 1,2,3,13,16,19

Prova de problemes 10 2 0,08 3,5,7,10,15

Proves parcials de teoria 65 4 0,16 4,6,8,9,10,11,14,15,17, 18
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Enllagos Web

Estaran actualitzats al campus Virtual de I'assignatura.



