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DEPARTAMENTO ¢ QUIMICA‘BIOLOGICA -"PROGRAMA DE INGENIERIA GENETICA .-
' Y BIOLOGIA MOLECULAR - INGEBI - CONICET"

ASIGNATURA: REGULACION METABOLICA

CARRERA: CURSO DE POST-GRADO = ORIENTACION: QUIMICA BIOLOGICA

CARACTER: Optativa

DURACION DE LA MATERIA: cuatrimestral

HORAS DE CLASE: a) TeSricas 180 hs. b) Problemas 25 hs.
¢c) Laboratorio 100 hs. 4d) Seminarios 25 hs.
; c) Totales 330 hs.

ASIGNATURA CORRELATIVA: Quimica Biolégica I

..

COORDINADORA: Dra. Maria Susana Di Bernardo de Passeron- Profesora
Titular Ded. Excl. Departamento de Quimica Biolbgica
Facultad de Ciencias Exactas y Naturales - UBA.

DIRECTORA ¢ Dra. Mirtha M. Flawi§ - Profesora Asociada del
Instituto de Investigaciones Bioquimicas-Facultad de
Ciencias Exactas y Naturales - UBA - INGEBI-CONICET.

PROGRAMA :

Curso Tebrico: Dr. Norberto Daniel Judewicz - Profesor Adjunto .E -
: Instituto de Investigaciones Bioquimicas-Facultad
de Ciencias Exactas y Naturales - INGEBI-CONICET.

1. Bioenergética: Leyes de la Termodin&mica. Concepto de
energla libre y entropfa. ‘fermodinSmica de los sistemas
abiertos. Concepto de carinos metabblicos y su estructura.
Reacciones acopladas, reacciones anab&licas, catab&li
y anfibb6licas. Transferencia ce grupos y congepto d
de unién.
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‘ 2. Cinética EnzimStica: Orden de reaccién. Teorfa de los
equilibrios rapidos. Teorfa del estado estacionario.
Inhibicifn enzimitica; sus tipos. Activacién enzim&tica.

Teoria de los sistemas alostéricos: modelos. Catilisis
enzimitica: modelos.

3. Regulacién de la actividad enzimStica: Niveles de regula-
cidn. Induccidn y represidn. Modificaciones covalentes de
las enzimas. Proenzimas. Fosforilacifn enzim&tica. Adeni-
lilaci6n enzimitica. Interaccién de enzimas con macromo-

. l&culas y metabolitos. Circuitos de retroinhibici6én y/o
- modulacifn. Concepto de sistemas de amplificacibén en cas-
cada. Concepto de isoenzimas.

Dr. Héctor N. Torres - Profesor Titular Dedicacifn Exclusiva del
Instituto de Investigaciones Bioquimicas-
Facultad de Ciencias Exactas y Naturales-
UBA - INGEBI-CONICET.

_ 4. Estructura y funcién de las membranas biol6gicas: Componen. ™
tes y modelos de estructura de las membranas. Modelo de
Danielli y Dawson. Unidad de membrana. Modelo de Singer y *

Nicholson: concepto de fluidez. M&todos para el estudio de -
las membranas. Sistemas modelos: interfases agua-aire; mem .

branas negras; liposomas.

Dra. Mirtha M. Flawii - Profesora Asociada Instituto de Investiga-
ciones Bioquimicas-Facultad de Ciencias
Exactas y Naturales - UBA - INGEBI-CONICET.
5. Funciones asociadas a membranas:

Receptores:

Receptores de membrana y accifén hormonal - Relacién entre
"binding" y actividad biol6gica - Identificacién: considera-
ciones generales - Ensayos de "binding"” a cé&lulas y membra-
nas. Cinética de la interaccién hormona-receptor. AnS&lisis
del "steady state"™ - Cooperatividad negativa versus hetero-
geneidad -~ Plot de Scatchard - Solubilizacién de receptor.
Receptores localizados en las membranas.

Insulina: Generalidades - Ensayo - Localizacién subcelular -

Modificaciones enzimidticas - Linfocitos y transformaci6én -
Purificaci6n del receptor.

Toxina del c6lera - Receptor del glucagén - Receptores de
narc6ticos - Receptores adrenérgicos y colinérgicos..

DK Ji M. TOMIO (Q/Q/(/
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“ - *Desensibilizacifn y "down-regulation" - Naturaleza de estos
fen6menos - Endocitosis de los receptores. El receptor como

entidad separada de la adenilato ciclasa - Transferencia de
receptores.

Dra. Mirtha M. Flawi&: . _ ' v

Modo de accifén hormonal - Nucleb8tidos cfclicos: =

6. Adenilato ciclasa.

TIocalizacién: relacién con los fosfolipidos: peso molecular.
Caracteristicas termodinfmicas de la reaccién. Accibn de los
_ nucleStidos sobre la adenilato ciclasa. Efecto del GMP P (NH) P

Desensibilizacién. Activacién por fluoruro, glucagén, toxina
del c6lera. Solubilizaci®n. .

Estimulacién hormonal de la adenilato ciclasa. Acoplamiento

— del receptor a la enzima. Papel del GTP, Cat++, 1lipidos y mo-
© bilidad de la membrana.

Mecanismos de "coupling" receptor-adenilato ciclasa- Regula-~-
cifn del "binding" del receptor. Papel del GTP y Mgt++ - ——
Subunidades de la adenilato ciclasa-Purificacién y parime-

tros moleculares - Experimentos de reconstitucifdn del sistema -.-
holociclasa.

.

‘ Dr. Héctor N. Torres:

La Informacifn genética: su estructura Y forma de transferencia.

7. Estructura del DNA: modelo de Watson Y Crick. El c6digo gené&-
tico; su ambiguedad y tipos. Sefiales de puntuacién. El sitio
de unién al ribosoma. Marcos de lectura. Superposicién de

.genes. Estructura de la cromatina; el nucleosoma. Intrones y
exones. Concepto de DNA repetitivo.

La replicacifn del material genético: Concepto de replicacién. E1
modelo semiconservativo. Etapas del proceso replicativo.
Origen de replicacién. El tenedor replicativo. Fragmentos de
Okazaki y el "priming” de 1la replicacifn. Sistemas enzim&ticos
afectados al proceso replicativo. Topoisomerasas. Sistemas de
reparacién y enzimas involucradas. Algunos modelos de repli-
cacibn: replicacifn del fago 0X174; replicacifn del fago:

teorfa del cfrculo rodante; replicacién del virus de polioma;
replicacibn. del cromosoma bacteriano; replicacién en eucario-

tes. Accibn de antibibticos sobre la  replicacién.

La transcripcif6n del material gené&tico: Etapas Yy caracteristic as
del proceso de transcripci®n. Concepto de oper6n, promotor

gen operador y genes estructurales. Modelos de operones.,

\ Or. J. M. TOMIO : = e
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Dra;'MarIa Susana Di Bernardo de Passeron:

El &cido ribonucleico‘y sus diferentes especies : .

8. Las RNA polimerasas bacterianas; factores proteicos que mi
las regulan. Las RNA polimerasas eucaribticas; factores
regulatorios. Concepto de induccién, represién, pausa -

y terminacifn; caracteristicas y regulacibn.
Procesamiento de las diferentes especies de RNA. El
_proceso de "splicing". Poliadenililacién y formacién del
. "cap". Modificacifn de los RNA. Accibn de antibibéticos
sobre la transcripcién. :

Dr. Manuel Garcia Patrone - Profesor Adjunto con dedicacibn #
exclusiva del Instituto de Investiga-
ciones Bioquimicas-Facultad de Cien-
cias Exactas y Naturales - UBA.

9. La traduccién del mensaje genético: Estructura de los RNA
de transferencias y el proceso de aminoacilacifn. Estructu-.
ra del RNA mensajero. Estructura del ribosoma. Etapas en
el proceso de traduccién. Concepto de polisoma. El ciclo
del ribosoma. El proceso de iniciacibn; complejo de inicia=-
cibén y factores que intervienen. El proceso de transloca-
cibn y los factores de elongacifn. La terminacién de la
traduccifn y la disociacibn de los ribosomas. Concepto de
polaridad. Mecanismos generales de regulacifn de la sintesis
de proteinas. Acoplamiento transcripcin-traduccién. Proce-=
sos de fosforilacifn y sintesis de globina. Regulaci6én por

disponibilidad de factores. Mecanismos de accién de antibif-
ticos.

10. Dr. Héctor Carminatti - Profesor Titular del Instituto de
Investigaciones Bioguimicas-Facultad
de Ciencias Exactas y Naturales-UBA.

Modificaciones post-traduccionales de las protefnas: Tipos de
proteinas y tipos de polisomas. Proteinas de exportacién y
de membrana. Teorfa del "péptido-sefial®™. Glicosilacién de.
proteinas y sus tipos. El ciclo de los isopenil-fosfato-
azficares. Otras modificaciones post-transcripcionales: hi-
droxilacifn, alquilacién y fosforilacibn, etc.

Curso Prictico: Dr. Alejandro A. Paladini.
Biof}-. Luis M. Molina y Vedia.

Dr. J. M. TOMIO
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1.- Purificacién de una enzima.
2.- Determinacién de parimetros cinéticos y moleculares.
3.~ Regulacifn hormonal.

4.~ Técnicas fisicas para el estudio de macromoléculas:
Ultracentrifugacifén en gradientes; gradientes isopfcnicos
y sedimentacién en gradientes. Concepto de densidad, volumen
parcial especifico y constante de sedimentacién. Filtracién
en geles; concepto de radio de Stokes. Cromatograffa de
intercambio i6nico e hidrof6bica. Electroforesis en geles.
Enfoque isoeléctrico. Espectrofotometrfa y espectrofluorome-
tria de macromolé&culas; sus distintos tipos. .
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4. Control of insulin receptor level in 3T3 cells: Effect fo insulin-induced
down-regulation and dexamethasone-induced-up-regulatin on rate receptor
inactivation - Victoria P. Knutson, Gabriele V. Ronnett and M.Daniel Lane -
Proc.Nat1.Acad.Sci, USA, 2822-2826, (1982).

5. The -adrenergic receptor: Rapid purification and covalent labeling by

’ photoaffinity crosslinking - Robert G.L. Shorr, Sarah L. Heald, Peter
W.Jeffs, Thomas N. Lavin, Mark W.Strohsacker, Robert J.Lefkowitz and Marc
G.Caron - J.Biol.Chem. vol. 79, 2778-2783, (1982). -

6. Purification and properties of the regulatory component (G/F) of Adeny-
late cyclasa - Paul C. Sternweis, John K.Northup, Emanuel Hanski, Leonard
S.Schleifer, Murray D. Smigel and Alfred G. Gilman - Adv.in Cyclic Nucl.
Res. vol. 14, (1981). *

7. Reconstitution of the primary action of a hormone receptor using solubi-
1ized components - Michael Schramm, Yoav Citri, Gera Neufeld, Mira Korner
and Sara Eimerl - Adv. in Cyclic Nucl.Res. vol. 14, (1981).

8. Genetic analysis of hormone-sensitive adenylate cyclase - Gary L.Johnson,
Harvey R.Kaslow, Zvi Farfel and Henry R.Bourne - Adv.in Cyclic Nucl.Res.
vol. 13, (1980).

9. Biochemical properties of hormone-sensitive adenylate cyclase - Elljott
M. Ross - Ann.Rev.Biochem vol 49, 533-564, (1980).

10. Gene Expression - vol 1,2,3 - Benjamin Lewin __ John Wiley and Sons.

11. Molecular mechanisms of protein biosynthesis - H;Neissbé¢h~and S.Petska -
Academic Press.
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12. Ribosomes, structure, function and genetics - G.Lambliss, G.R.Craven,
J.Davies, K.Davies, L.Kahan and M.Namura - University Park Press. .

13. From DNA to Protein: the transfer of genetic information - M.Szekely -
John Wiley and Sons. :

14, Physical Biochemistry - Kensal Eward Van Holde _Prentice-Hall.

15. Experimental Techniques in Biochemistry - J.M.Brewer; A.J.Pesce and
R.B.Ashworth - Prentice-Hall.

16. Physical Chemistry of Macromolegules = Ch.Tanford - ' ’
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