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DEPARTAMENTO DE QUIMICA BIOLOGICA
CURSO DE POSTGRADO O SEMINARIO

ANO: 2017

1) NOMBRE DEL CURSO/SEMINARIO: Cristalografia en Biologia Estructural —
. Como y para gue obtener el cristal de una proteina?
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2) NOMBRE Y APELLIDO DEIL RESPONSABLE: Dr. Marcelo Marti

DOCENTES QUE COLABORAN EN EL DICTADO DEL CURSO: Dres. Sebastidn
Klinke y Sebastian Suarez

4) FECHA DE INICIACION: 17/07/2017 FECHA DE FINALIZACION: 28/07/2017

5) CANTIDAD DE HORAS TOTALES DE DICTADO: 80

e TEORICAS: 40
CLASES TEQRICAS-PRACTICAS: 40
6) FORMA DE EVALUACION: examen final

7) LUGAR DE DICTADOQ: Departamentoe de Quimica Biolégica

8) PUNTAJE QUE OTORGA PARA EL, DOCTORADQ: 3

9) N° DE ALUMNOS: Minimo: 10 Maximo: 30

10) ARANCEL PROPUESTO: 3000 médulos

11) PROGRAMA ANALITICO Y BIBLIOGRAFIA DEL CURSO:

Que ¢l estudiante adquiera conocimientos bésicos sobre cristalografia y difraccion de rayos X
de macromoléculas. Introducir al estudiante en la problemética de la obtencién de crlstales
obtencién de datos de difraccidn de rayos X de monocristal, determinacion estructural a través
de resolucién y posterior refinamiento de datos cristalograficos. Despertar particular interés
por esta Area de la ciencia, mostrando el instrumental que actualmente se posee en la FCEN y
en el Ingtituto Leloir.
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.Qlaggs Tedricas

1) Cristalografia.

El estado cristalino.

Naturaleza de las fuerzas interatémicas, distancias inferatémicas, ideas empiricas del radio
ionico, poliedros de coordinacion, valencia electrostatica, las ideas de Born, uniones
covalentes,

Redes y Celdas Elementales

Redes, vectores traslacién, redes centradas, parametros de red, celdas elementales, celda
reducida (Niggli), simetria de redes, coordenadas atémica, ejemplos de estructuras simples:
cobre, hierro, magnesio.

Direcciones y Planos cristalogréficos.

Idea intuitiva a partir de la forma externa cristalina, planos cristalinos, ley de los indices
racionales, indices de Miller, direcciones, ejes de zona, familias de planos y el espaciado
interplanar: indices de Bragg, la red reciproca y algunas de sus propiedades.

Elementos y Operaciones de simetria puntuales

Elementos de simetria puntual: centro de inversién, plano especular, ejes de rotacion, ejes de
inversién, notacidén, combinacion de elementos, los grupos puntuales, aplicaciones a los
poliedros de coordinacion (tetraedro, octaedro y cubo) y moléculas simples (benceno y
metano). .
Elementos y Operaciones de simetria cristalinos

Elementos de simefria con traslacion, restricciones, planos con deslizamiento, ejes
roto-translacionales, el plano con deslizamiento “d”, redes de Bravais, sistemas cristalinos,
grupos espaciales, representacion, simbolos y notacién, lectura de tablas e interpretacion, la
unidad asimétrica, relacion entre V, Z y p, derivacién de las coordenadas atdmicas, las
posiciones sspeciales, ejemplos y aplicaciones.

Transformaciones geométricas

Cambios de origen, cambios de celda, cambios de coordenadas producidas por cambios de
celda, cambyos en los vectores reciprocos y en los indices, cambios en los simbolos de la red
y del grupo vspacial, ejemplos Sub- y super- redes, maclas. Tensor méirico, célculos usuales,
ejemplos.

2) Difyaccion.

ConceJ 0s matemdticos utiles

Funcié’i‘& de Dirac, funcién de red, transformada de Fourier (gjemplos), producto de
convolucién (ejemplos).




Fuentes de radiacion [/L
Generation de rayos X, espectro discreto y continuo, fendmeno de absorcién y filtros,
generadores de tubo sellado y 4nodo rotatorio, sincrotron. Otras fuentes: electrones y
neutrones.

Dispersion (Scattering) de ondas

Interferencia entre ondas (dispersidn coherente e incoherente), redes de difraceidn, difraccidon
por un cristal, enfoque de Bragg y Laue-Ewald, factor de forma atémico, factor de estructura,
dispersion andmala, la reaparicion de la red reciproca, simetrfas en la distribucién de
intensidades: grupos de Laue.

La experiencia de difraccion por material cristalino

Difraccién por muestras monocristalinas, técnicas experimentales e instrumentos usuales,
ventajas comparativas de cada método, factor de Lorentz-polarizacién, el problema de las
fases: relacion entre factor de estructura e intensidad, relacion entre fases y coordenadas
atdmicas, célculo de densidad electrénica.

Cristales reales .

Efectos térmicos: factor de Debye-Waller, fendmeno de extincién primaria y secundaria,
simetrias en la distribucion de intensidades: regla de Friedel, pares de Bijvoet, aplicaciones
en la determinacion de la estructura absoluta.

3) Obtencién de cristales

Nucleacién primaria y secundaria, Efectos de las impurezas presentes. Crecimiento de
cristales, efecto de salting out, Polimorfos. Recristalizacién. Técnica de la gota colgante vs
gota “sentada”.

4) Resolurién de estructuras cristalinas,
M¢étodos en ¢l espacio directo.
Ensayo y error. Método de Montecarlo y recocido simulado.

Métodos en el ¢spacio reciproco
Métodos de dtomo pesado, funcion de Patterson, reemplazo isomorfo.
Métodos directo: multisolucion y adicion simbolica.

Métodos de Fouricr
Calculo de la densidad electronica, sintesis de Fourier, sintesis de Fourier diferencias.

5) Refinamiento de estructuras cristalinas,
Teoria de Cuadrados Minimos. Aplicacion a monocristales.
\.’
6) Am{‘isis de Resultados.
Result}%idos directos y derivados. Evaluacion de la calidad de los datos reportados.




Clase _gréctigas

1) Cristalizacién de Lisozima y Xilanasa.

2) | Seleecién y medicién de monocristales.

3) Demostracién de resolucién de‘ estructuras cristalinas.

4) Resolucién individual de cristales previamente medidos en la clase 2.

5) Validacion del método, armado de archivos cif, introduccién a PDB,

6) Obtencién y purificacién de proteinas.
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