-
fa Lvs
)
L)

Eo ; Rl o B A 1945
%fzfm/ o %ﬁcz&d m@
¥ C?/Aa/waé |
bt CURSO QUINICA BICLOGICA I
dfio 1965
Segundo cuatrimestre Qihs

(& cargo de los Dres., Carlos E. Cardini, Héctor Carminatti y
Ofelia Clara de Barreiro )

e HORARIO :

Clageg Tedricas: \
Miercoles de 8:30 hs = 9;;;&.20 hs
Miercoi_es de 9:30 hs = 10:20 hs
Viernes de 10 hs =~ 10:50 hs

Viernes de 11 hs = 11:50 hs

Clases Précticag: ( 5 comisiones de alumnos)
Lunes de 8:30 hs - 12:30 hs ¥ 14 hs - 18 hs
Mertes  de 8:30 hs = 12:30 hs Y 14 hs = 18 hs
Jueveg de 8:30 hs =~ 12:30 hs Y 14 hs - 18 hs
Miercoles de 10:30 hs~ 14:30 hs ¥ 15 hs = 19 hs
Sébados de 8:30 he- 12:30 hs
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Programe analftico
Clases Iedricas

ANTRODUCCION GENERAL:
(Dr. C.E.Cardini -~ 1 clase )

Historia del desenvolvimiento de esta materia. Perfodo qufmico y fisiolégico.
Concepto actual: bioclogfa molecular. Composicidén quimica de la célula y de los
organismos.,

lMetabolismo: anabolismo y catebolismo, Metabolismo al nivel celular ¥y al nivel
de los animales 8UPeriores. Ciclo de la meteria ¥ de la energia. Organismos
autétrofos y heterotrofos.

Métodos de estudio. Evolucidn de los mismos. Estudios en organismos normales
¥y anormales, en érganos aislados perfundidos, en cortes de tejidos, en homo-
genatos, en extractos celulares y fracciones celulares. Uso de isétopos.

Bibliograffa general y especial.

ESTRUCTURA CELULAR:
(Dr. J.Mordoh =~ 3 clases)

Célula. Caracteres genersles - Estructura - llembranas = Citoplasme - Reticulo
endoplasmético. Organoides: microsomas, ribosomes, polisomas. dparato de Golgi.,
llitocondrias, lisosomas. Nicleo: nucleolo, cromosomes. Nociones sobre sus
funciones y su composicién quimica. :
S
Orgenismos monocelulares. Estructura de bacterias. Protoplasto. Cépsula. Pared
celular.

Célules especializadas. Tejidos. Pared celular. Concepto y diferentes clases.
Lejidos vegetales, parénquime, mesénquima. Células de transporte: vasos lefiosos
¥y cribosos. Célula cloréfilina. Fléstidos, leucoplastos, cromoplastos, cloro-
rlastos, cuantosomes.,

Células animales. Tejido glandular, muscular, sanguineo, nervioso. Organos:
higado, rifién, corazén.

li€todos de estudio: Microscopfa Sptica y electrdnica. Citoquimica. Espectro-

fotometria microsedpica. Isotopos radioactivos. Fraccionamiento celular, cen-
trifugacidén, gradientes, etec.

ESTRUETURA DE LAS FROTEINAS:
(Dra. A.1i.C. Batlle de Albertoni - 6 clases)

A. Introduccién general, Desenvolvimiento de los conocimientos sobre su estruc-
tura y funciones. Estructura general Y diversos roles biolégicos. Clasificacidn:
rroteinas simples y conjugadas; proteinas solubles e insclubles; proteinas glo-
bulares y fibrosas: Proteinas con actividad catalfitica (enzimas), con accidn
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hormonal, con accién antigénica, etc.

B. Unidades estructurales de las protefnas simples. dminodcidos y péptidos.
Hidrélisis de las protefnas y separacidn de los amino-4cidos. Distintos métodos
utilizados. Propiedades fisicas y quimicas de los aminodcidos. Reacciones gene-
rales.

C. Estructura de las protefnas. a) secuencia de los aminodcidos. Aminodcidos
terminales. Unidén peptidica. Estructura primaria de las rroteinas.

= b) Estructura secundaria y terciaria de las
proteinas. Determinacién del tamafioc y forma de la molécula proteica: velocidad
de difsidn, ultracentrifugacién, constante dieléctrica, birrefiringencia.
Estudios con rayos X. Estructura en alfa helice de las cadenas polipeptidicas,
Flegamiento de las cadenas. Factores que intervienen. Diversos tipos de Puentes
entre cadenas. Estructurea interna de una proteina globular,

¢) Estructura cuaternaria. dplicacién de todas
estas técnicas a un caso especifico,

D. Fropiedades generales de las proteinas. Reacciones de proteinas: Millon,
ninhiflrina, biuret, xantoproteica, Hopkins y Cole, nitroprusiato, Folin,
Sulliven, Sskaguchi. Accién del écido nitroso, acetilacibn, oxidacién de grupos
SH, Halogenacién, etc. X

Las proteinas como electrolitos. Curvas de titulacidn, punto isoeldctrico.
Hidratacibn, solubilidad, accién de sales ("salting in" y "salting out").
Desnaturalizacién. Disociacién y asociacibén de unidades proteicas.

E. dslemiento, purificacién y caracterizacidén de las proteinas. a) Extracccién

de las proteinas de las células y tejidos. b) Fraccionemien=
1o. Uso de sales. Uso de solventes (alcohol, acetona, étc.). Resinas de inter-
cambio (Dowex, DEAE, TE4E, etc.). Cromatograefia en geles porosos: Sephadex,

geles poliacrilicos, agarosa, etc. Cromstografia en fosfato de celcio y dilicatos.
Centrifugecién fraccionada. Cristalizacidn. ¢) Criterio de
ureza. Solubilidad. Migracién en el campo eléctrico: distintos tipoc de electro-
foresis. Inguncelectroforesis. Ultracentrifugacién. Aplicacidn de los diversos
métodos analiticos & un sistema bioldgico completo tal como el plasma senguineo, .

FROTEINAS CON_CAPACIDAD DE TRANSPORTE DE GASES.

Hemoproteinas. Grupcs prostéticos. Porfirinas. Hem. Globina. Localizacidn,
estructura y funcién. Curva de disociacidén de oxigeno de la hemoglobine.
Proteinas alostericas.

PROTEINAS CON ACTIVIDAD CATALITICA: (ENZIVAS)

(Dra. 0.C. de Barreiro) (5 clases{

A, Introduccidn general. Historia y evolucidén de su conocimiento. Rol en las
células. Estructura general. Propiedades generales. Coenzimas ¥ grupos prosté-
ticos.

B. Métodos de estudios de lag enzimes. Medicién cuentitativa. Diversas técnices.

Unidades. hctividad especifica. liétodos quimicos, espectrofotométricos, manomé-
tricos, polarimétricos, crometogréficos.
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C. ddslamiento y purificacién de las enzimas. a) Extraccidn de las células y
tejidos. b) Aislamiento y purificacidn:
Aplicacidén de los métodos generales de proteinas.

D, Clasificacidn de las enzimas en base a su actividad. Oxidorreductasas, trans-
ferasas, hidrolasas, liasas, isomerasas, ligasas. kjemplos de cada tipo.
Proenzimas o zimégenos. Isoenzimas. Coenzimas ¥ grupos prostéticos. Nomenclatura
internacional.

E. Caractericticas y Mecanismo de accidn de lag enzimeg. a) Especificidad de Im
accién enzimética, Cindtica y termodindmica de los sistemas enzim&ticos (Befini-
CiéndeﬂF,AFo, AFE“)'

b) Formacidn de un comple
Jo enzima-sustrato. Deduccién en base al estudio de la cindtica enzimética, Facto-
res principales que influencian la velocidad de reaccidn: concentracidén de enzime
¥ de sugstrato. Teoria de Henry y de ilichaelis-lienten. V Yy Em. Efecto del pH
¥y de la temperatura. Estudios espectrofotométricos sobre la formacidn del complejo
#ccibn de inhibidores, activadores, coenzimas. Inhibicidn competitiva y no compe~
titiva, 4ccidén alostérica. Cambios conformacionales en la formacidn del complejo
Relacién entre actividad enzimftice ¥y estructura de la proteina,

¢) Grupos actives de la

e

Blizima. liétodos de estudio.

d) Estudio completo sobre
la actividad de una enzima,

QXIDACIONES BIOLOGICAS:

{(Dra. 0.C. de Barreiro - 5 clases)

4. Introduccidn. Estudios al nivel fisiolégico. Produceién y consumo de energia
en los animales superiores. lMedicidén del balance energético: calorimetria direcia
e indirecta. Valor caldrico de los alimentos. Cuociente respiratorio. lietabolismo
bagal.

Estudio al nivel celular. Desarrollo historico de-los conceptos actusles. Deshi-
drogenacidén y deelectronacién. Activacién del hidrégeno (Wieland) y del ox{geno
(Wiarburg) . Fermento recpiratorio. Flavoproteinas. Citrocomos (Keilin) . Cadena
oxidativa.

B. Definiciones fisicoquimicas. Potenciales de oxidorreduccidn. E, E5, E}. Rela=
cién entre E} y A Fb. Valores de E; de los principales sistem&s de oxidorreduc-
cidén celularss,

C. Enzimes, coenzines y grupos prostéticos que interviengn. a) Piridiggucleét%ﬂgg.

Acido nicotinico, hicotiﬁamidé; Vit. PP."NAD y NADP, Estructura y- determingcidn:
NAD- y NADP-dehidrogenasas. Mecanismo de accidn. P e s e
b) Flavinnucledtidos.
Vitamina.Bz. Enzinas amerillas. Estructura y determinacidn. Mecanismo de accion.

/11/




o ] ; ’ 2 5“
C?é:éfﬂd:&éa/ A Q%m*md @/fa{w
Gﬁ%;;ﬁékﬂ/aé g%i;mﬂﬁv é%;a%éw
¥ CQ/?Z;;%Zké}

/114

c) Citocromos ¥ citocromo-oxidasa. Nicleos prostéiicos. Mecanismo
de accién, Peroxidasas y catalasas.

d) Coenzima ¢ {Ubigquinona). Estructura Y mecanismo de accidén Vita-
mina K. Naftoquinonas.

D. Uniones de alto nivel energético. Concepto. Nucledsido-trifosfatos. Adenogin-
trifosfato. Estructura quinica y fisicoquimica. Rol e importancia bioldgica.

E. Transporte de electroneg entre el sustrato y el oxigeno. Cadena respiratoria.
Localizacién intramitocondrial de la cadena respiretoria, Concentracidn relstiva
de los distintos factores.,

Fraccionamiento de las mitocondrias. Particulas elementale s submitocondriales de
transporte electrénico ( I, II, III, IV)

#ceptores artificiales de electrones: azul de metileno, ferricianurc, p.fenil-
endiamina,

Inhibidores de transferencia de electrones: amital, antimicina. Cianuro, oxido
de carbono.

F. FOSFORILACION OXIDATIVA. Estudio energético del transporte de electrones.,
Captacién de energfa en uniones de altonivel energético. ¥ormacién de ATP,
Relacién P/0. Lugares de fosforilacidn en la cadena oxidativa y mecanismos pro-
bables.

Control respiratorio por el ADP ¥ P inorgénico. Estados 1 al 5 de Chanee. Rol
del ATP en el control. Reversidn de la fosforilacidn oxidativa y del transporte
de electrones.

G. FODOPGSFORILACIUN. Fotosintesis: captacidn de la energfa luminosa en los
cloroplastos. Fase luminosa y fase oscura. Localizacidén en los cloroplastos.
Factores que intervienen. Formecién de ATP ¥ NADPH,

METABOLISNO DE LOS HIDRATOS DE CARBONO

(Dr. C.E.Cardini - 6 clases)

4. Estructura general de los hidratos de carbono. Rol en las células y en los
tejidos.

B. Pasaje de log azfcares y otros metasbolitos.a través de las paredes celulares,

C. Degradacién de la glucosae:Glucdlisis. Historia. Fermentacidn ¥y glucélisis.
Enzimas que intervienen y mecanismos de accidn. Hexoquinasas, fosfoliexoisomerasas,
fosfofructoquinasas, aldolasas, triosafosfato isomerasas, fosfogliceraldehido
dehidrogenasas. Acido difosfoglicérico.

Fosfogliceroquinasa, fosfogliceromutasas, enolasa: 4cido fosfoenolpirdvico.
Piravicoquinasa. Estudio de la fosforilacién al nivel del sustrato. Formacidn de
4TP, Formacién del fcido pirdivico y sus diversos caminos metabdlicos. Formacidn
de fecido léctico. (Glucdlisis muscular). Decerboxilacidn y formacidén de alcohol
(fermentacién alcoholica de la levadura),Rol de la tiamina pirofosfato. Vitamirm
B,. Decarboxilacién oxidativa y entrada en el ciclo oxidative.

D. Degradacion del glucdgeno o del almiddn. Fosforilesas ¥ fosfoglucomutasas.
llecanismas de accidn
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E. Balance de coenzimas en la glucblisis. Rendimiento energético en aerobiosis

Y en anaerobiosis. Localizacidn de las enzimas ¥ coenzimas dentro de la célula.

F. Interconversién de los monosacéridos. Metabolismo de 1o manosa, galactosa,
aminoazicares y deoxiazfcares. Rol de los nucledsido-difosfesazicares, Biogintesis
¥ mecanismos de accién.

G. Camino de las pentosa-fosfatos. Fosfoglucosa ¥y fosfoglucénico dehidrogenasa.
Rol de NADP. Tramsaldolasa y Transcetolasa.

H. Sintesis de glucosa a partir de COQ zﬁzg. Asimilacibén clorofiliasna., Fase
oscura. Ciclo de Calvin. :

I, Formacidén de unioneg glucosidicas. Mecanismo general a partir de los nucleé-
sidos~-difosfatoaziicares. Otros mecanismos.

a) biosintesis de disacéridos. Secarosa, lactosa y trehalosa.

b) sintesis de polisacdridos. Estructura y biosintesis de los polisacéridos
microbienos: mureina, muropéptidos, 4cido teicoico, polisaciridos especificos
capesulares,

Polisacéridos vegetales: almidén, celulosa, hemicelulosas, gomas. Fructanes.

Polisacéridos animales: glucdgeno. Polisacdridos del tejido conjuntivo:
dcido hialurdnico, condroitinsulfatos, heparina. Estructura y biosintesis de
los grupos sanguineos, de las mucinas Yy mucoides.

Determinacién de la estructura de polisacéridos por medios bioldgicos.

J. letaboliemo @m los animales guperiores. Digestién y absorcidn intestinal,
Carbohidrasas: amilasas, celulasas, lactasa, invertasa. Distribucidn en el orga-
nismo. Glucemia. Depdsitos de gluedgeno. Metabolismo hepético. Gluconeogénesis:
sintesis de glucosa a pertir del &cido pirdvico y de productos intermedios de la
glucélisis. Malico enzima, fosfoenolpirivico carboxiquinasa, fructosa difosfatace
¥ glucosa-6-fosfatasa. Glucogeno sinteasa: caracter{sticas de su accién, lleta-
bolismo muscular: rol del creatinfosfato. Ciclo de Cori.

CICLO DE LOS ACIDOS TRICARBOXILICOS:
(Dr. L.J.varéchal - 5 clases)

A. Introduccidén general. Ciclos de oxidacidn: trabajos de Thunberg, Szent-
GySrgy, krebs. Ciclo del 4cido eftrico. Descubrimiento ¥ evolucién de los
conocimientos,

B. Enzimas y cofactores gue intervienen. Entrads del é4cido pirtvico: pirdvico
oxidasa. liecanismo de accidén: tiamina pirofosfato, 4cido lipoico, coenzima A,
Formacidén de acetil Coa.

Citrato sintetasa. Aconitasa., Isccitrico dehidrogenasa. alfa-cetoglutérico
dehidrogenasa. Rol de la tiamina PP, del 4cido lipoico y de la coenzima A.
Suceinil-Cod. Fosforilacidn al nivel del sustrato.

8uccinico-dehidrogenasa, Fumarasa, milico dehidrogenasa.

C. Secuencia de las enzimas en el ciclo. Sistemas multienziméticos. Localizacidn
intremitocondrial. Intercembio de metabolitos a traves de 1& membransa mitocondrial.
Relacién con metabolitos Y coenzimas de la glucélisis.

D. Integracidn de la gluclisis, ciclo del &cido cftrico y de la cadena oxidativa.
Rendimiento  energético.. Formacién de ATP en las distintss fases: glucosa—sdcido

pirdvico (aerobiosis y anaerobiosis), 4cido pirGvico—acetil-Cok, acetil~Cod
€02 + H20.

E. Papel del ciclo en la biosintesis de constituyentes celulares. Entrada en el
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ciclo de derivados de écidos grasos y de aminodcidos. Formacidn de aminoécidos
& partir de constituyentes del ciclo.
Ciclo del dcido cftrico modificado: ciclo del glioxalato.

F. Cambios mecénicos en las mitocondrias ligadas & la cadena respiratoria. Con-
versién de la energia de oxidoreduccidn en energia osmética,

METABOLISNO DE LOS LIPIDQS:

(Dr. H. Carminatti - 6 clases)

A, Estructura general de los lipidos. Acidos grasos, grasas neutras, fosfoli-
pildos, galactolipidos, esteroles. Distribucidn.

B. lMetabolismo general de log 4cidos grasos. a) Begradacidn de los Acidos gragos,
Historia. Papel de la coenzima 4. Formacidn del Acetil-Cok ¥ su destino ulterior,
b) Biosintesis de los 4cidos grasocs
saturados. Rol de la biotina: acetil-Cod carboxilasa. llalonil-Cod. lMecanismo de
accién . (Metabolismo del 4cido propiénico. Rol de la vitamina B12). Transporta-
dor proteico de los restos 4cidos; ACP (acyl carrier protein). 4~fosfopanteteina.
Localizacidn intracelular de las enzimas de degradacidn ¥ de sintesis de los
dcidos grasos: citoplasmitica e intramitocondrial. Pasaje de los metabolikos
a través de la membrana mitocondrial.

c¢) Biosintesis de los fcidos grasog

€. Biosintesis de los trigliceridos.

D. Biogintesis de los fosfolipidos. Citidina difosfato derivados. Formacidn v
rol en la biosintesis.

Biosintesis de lecitina, cefelina, esfingomiclina.
Glucopi{pidos. Gangliésidos. Estructura y biosintesis.

E. Derivados del isorreno. Biosintesis del &cido mevaldnico. Formacidn del
colesterol y compuestos relacionados (Vitamine D, hormones esterocides). Sintesis
de carotenoides, terpenos y 4cidos bilisresi nociones genersales,

F. METABOLICMO LIPIDICO EN ANIMALES SUPERIORES., Digestién y absorcién intestinal.
Transporte: lipoproteinas. Depésito. Rol de los 4cidos grasos no esterificados.
Papel del tejido adiposc, del tejido muscular y del higado en el metabolismo

graso.Formecién y metabolismo de cuerpos ceténicos. Hidrolasas: lipasas y fosgata-
S88e

METABOLISMO DEL NITROGENO Y DE LOS AMINOACIDOS:
(Dra. A.W.C.Batlle de Albertoni - 5 clages)

4. Fijacién del nitrdgeno en la naturaleza. Formacidn del amoniaco.

B. Introduccidn del amonfaco en las cadenss carbonadas. Amirecién oxidativa.

———— i g .

Transaminacién. Rol del piridoxal fosfato: mecamismo de accidn.

C, Biosintesis de aminofcidos. Formacidn de aminofcidos aliféticos. dminoécidos
ciclicos; &cido shikimico., Formacién de compuestos arométicos. Importancia en la
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Naturaleza.
Aminodcidos sulfurados. Ciclo del azufre ém la Naturaleza.
Introduccién de grupos metilos. Rol del Acido félico y de la vitemina B12.

D, Degradscién de los aminoicidos. desaminacién. Decarboxilacién. Formacidn de
urea en los animales superiores.

E. Derivados de aminofcidos. Aminas bidgenas. Adrenalina., Serotonina. Meleninas.
Histamina.

Formacién de creatina y dreatinina en el misculo.

Esquema genersal de biosintesis de bases plirices y pirimidicas. Nucledsidos y
nucledtidos.

BETABOLISNO DE LAS PROTEINAS:
(Dra. W.M.CBatlle de Albertoni - 1 clase)
4, letaboligmo general en los animales supericreg. Digestibn y absorcidn.

Hidrolasas: peptidasas, proteinasas, catepsinas. dminodcidos esencisles. Equili-
brio dinémico de las proteinas. Balance nitrogenado.

DE_FROTE :
(Dr. H. Cerminatti = 6-7 clases)

4A. Introduccidn. Continuided de los seres vivos. Informacién genética, Cromosomass
estructura. Division celular: meiosis y mitosis. DNA: estructura. RNA: estructura.
de log diversos tipos. RNA ribosfmico, soluble y mensegero.

B. Duplicacién del DNA. DNA polimerasa: mecanismo de accidén{ Si{ntesis del RNA.
Egtudios "in vive! e "in vitrom,

C. Biogintes;s de protefnas, Esquema general. Activecién de los aminodcidos.
RNA transferente. Ribosomas. Polisomas. Pruebas de sintesis ordenade moncdirec-
cional,

D, Céfligo genético. Sintesis de protefnes "in vitro". Papel del RNA mensegero.
Sintesis de Niremberg. liensageros artificiales. Teori{a del triplete,
Hiptesis del adaptador de Hoagland. Degeneracién fisica del cédigo.

CONTROL KETABQOLICO:

(Dr. C.E.Cardini ~ 3 clases)

4. Control al nivel celular. Genes estructurales y genes reguladores. Proteinas
alostéricas. Efectores.

Control a distintos niveles metabblicos. Efecto Pasteur y otros ejemplos de
control,

B. Control en organismos pluricelulsres. Hormonas. Principales hormonas en in-
sectos, plantas y animales superiores.

Ejemplos de regulacién hormonal. Regulacidn de la metemorfosis en los insectos.

/117




S Uil i T Al
Gﬁ%;;%é%d’aé %%i;%%@ﬂ E%Zzaév
11t

Regulacién general del metabolismo de los hidratos de carbono Y de las grasas
en los animales superiores.

C. Regulacidn entre organismos. Feromonag.

VITAMINAS :
(Bra. 4.li.C.Batlle de Albertoni - 2 clases)

Vitapinas hidrosolubles. Vitapinas liposolubleg. Vitamina 4, D, E y K.
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4~ Textos generales :
H, Niemeyer, Bioquimica General - gda. Edicidn - Editorial Universitaria, Chile, 1964-

P. Karlson, Introduction to liodern Biochemistry - Academic Press 1965 (traduccién
castellana, la. Ed.).-

E. Baldwin, Dynamic aspects of Biochemistry - Cambridge University Press 1963 ~
4%a. Edicidn (Traducciéh castellana de la la. edicidn)

V. Deulofeu, 4.D.lMarenzi, Curso de Guimica Bioldgica - &l Ateneo, €a. Edicién,1957.

B~ _Textos especialeg :
J Fruton, S.Simmonds, General Biochemistry -~ John Wiley, N.Y. 1959

d.While, P.Handler, E.L.Smith, Principles of Biochemistry = Mc Graw Hill, 1964
(Traduccidn castellana) 1964)

EsS.West, W.R.Todd, Text-book of Biochemistiry - 3a. Edicién, 1962,
D.l.Greenberg, ed.- Metabolic Pathways = (2 volumenes) - Academic Press, 1960,-
Reportuof:the Commision on Enzymes of the International Union of Biochemistry, 1961
Pergemon Press, N.Y.-

C~ Textos de Biologia :

R.N. Onderza - Introduccién a la biologfa moderna - Edicidn del Fonde de Cultura
Econdmice - liéxico - Bs. As. 196/

C.&.Villee - Biologfa ~ Editerial Universiteria de Buenos Aires, 1961 -

t.D.De Robertis, W.W.Nowinski, F.A.Saez - General Cytology - Saunders Co. 3a.Edicidn,

1960~
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