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oSt ’?’J** UNIVERSIDAD DE BUENOS AIRES |
'FACULTADCDE CIENCIAS EXACTAS Y NATURALES. A

DEPARTAMENTO: Quimica Biolbgica y Quimica Orgénica.

ASIGNATURA: BASES MOLECULARES DE LA ACTIVIDAD
BIOLOGICA DE LA HEPARINA Y GLICO-
SAMINOGLICANOS RELACIONADOS.

CARRERA/S: Egresados de las“Facultades de Ciencias Exactas y Naturales,
Farmacia y Bioquimica, y Medicina, U.B.A. y similares de
las Universidades Nacionales del interior del pafs.

CARACTER: Post-grado y Doctorado.

DURACION: 4/9/89 al 20/10789. R

NUMERQ DE HORAS SEMANALES DE CLASES TEORICHS: 2 hs.

NUMERO DE HORAS SEMANALES DE CLASES DE PROBLEMAS Y{SEMINARLYS: 10 hs.

CANTIDAD TOTAL DE HORAS SEMANALES: 12 hs. - '

PROGRAMA ANALITICO.!

1% Heparina y glicosaminoglicanos relacionados: estructura y acti-
vidad biolégica. Biosintesis de heparina.
Heparina. Estructura de las principales unidades repetitivas.
Estructura de las regiones heterogéneas. Peso molecular y grado
de sulfataci6ébn. La heparina como proteoglicano. Biosintesis de
heparina. Actividad biol6gica. Interaccibén con proteinas plas-
maticas. Heparan sulfato. Relacibn estructural con heparina.
Dermatdn y condroitin sulfatos. Estructura. Actividad anticoa-
gulante y antitromb6tica de heparén y dermatén sulfatos.

II. Mecanismo de la coagulacidn y su relacidén con la actividad de
la heparina.
Mecanismo de coagulacién. Activacién fase de contactoS Estruc-
tura y funcién de FVIIIC y V. Willebrand. Activacién por
tromboplastina tisular. Activacién de Protcombina. Formacion
de fibrina. Estabilizaci6én de fibrina. Inhibidores fisiolbgi-
cos: antitrombina III. Cofactor II de la heparina Proteina C.
Proteina S. Fibrinolisis.

II1. Degradaci6tn de heparina: heparinas de bajoc peso molecular.
Heparinoides.
Métodos de degradacibén de heparina: hidrélisis &cida y bdsica:
desaminacibén: oxidaciones: degradaci6n enzimdtica. Heparinas
de bajo peso molecular. Actividad anticoagulante y antitromb0-
tica. Comparacién con heparinas nativas. Heparinas modificadas
quimicamente. Polisacédridos pelisulfatos. Heparinoides.
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Iv.

V.

Bases moleculares de la unidén de la heparina a las proteinas que intevienen

en la coagulacién.

Identidad del cofactor de la heparina con la antitrombina.

El complejo trombina-antitrombina. Unidén reactiva en la anti-
trombina. EIl inhibidor modificado: propiedades y cambio con-
formacional. La heparina como catalizador. Afinidad de la he-
parina por la antitrombina: aislamiento de una fraccién con
mayor afinidad. Andlisis de su estructura: el tetrasacédrido de
Rosenberg y el octosacdrido de Lindahl. La zona de la heparina
que se une a la antitrombina: el pentasacérido esencial. Los
grupos sulfatos imprescindibles para la unién. El complejo he-
parina trombina: propiedades. El complejo ternario: la hipéte-
sis del molde.

Fuerza if6nica y la interaccidén entre la heparina y el dermatén
sulfato con las protefinas.

La interaccidon entre la heparina y la antitrombina es, fundamen-
talmente, electrostédtica. Importancia de las lisinas y del puen-
te disulfuro carboxi terminal de la antitrombina. La interac-
cién involucra un minimo de 5 grupos cargados. La uni6n de la
heparina a la trombina: Influencia del CINa. Efecto del CLNa
sobre la actividad de la heparina de alta y baja afinidad por 1a
antitrombina.

El efecto del Cl2Ca en la inactivacién de la trombina: necesidad
de la presenica de heparina.

La uni6én de la Concanavalina A a la heparina: condiciones y
propiedades. Requerimiento absoluto de cationes divalentes.
tEfectos del Ca y el Mn. Aislamiento de una fraccién de la he-
parina de alta actividad especifica unida a la Con A. La unién
del dermatén sulfato a la Con A. Fraccibn activa unida a Con A
Modelo molecular para la unibén de la heparina a las proteinas.
Base experimental.

BIBLIOGRAFIA.

La bibliografia fundamental son trabajos de investigacibn rela-

cionados con el tema, publicados desde 1570 hasta la fecha.

EDUARDD F. RECON

ik, M. SUSANA PROFEWOR TITULAR

DIRECTORA |
DTO. QUIMICA BIOLOBICA




	QuimicaBiologica1989-pag-001
	QuimicaBiologica1989-pag-002

