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Fundamentacién

Si bien la importancia de esta asignatura se desprende de su propio nombre, cabe destacar que esta
es la primera de todas las bioquimicas, en las que el alumno comienza a internarse en la enorme
complejidad de los procesos que ocurren en un organismo, desde un punto de vista fisico-quimico.
Asi, las familias de compuestos vistos en Quimica Orgdnica, comienzan a formar moléculas mas
complejas; los mecanismos estudiados justifican la formacién de las mismas.

Podriamos decir, que esta serd la asignatura que estudie a las biomoléculas. Si bien se las estudiard
desde un punto de vista descriptivo y se hard referencia a su nomenclatura y propiedades fisico-
guimicas, se hara especial hincapié en la relacién estructura-funcion como nucleo de analisis de cada
una de ellas. En relacién a esto ultimo, se tomara como una unidad de estudio en si misma el estudio
de aquellas proteinas con funciones cataliticas.

Los conocimientos impartidos en esta asignatura, deberan convertirse en subsumidores de la
practica totalidad de las materias posteriores. Para comprender Inmunologia, habra que comprender
lo que es un anticuerpo. Para comprender las bases de la genética, habra que comprender lo que es
un nucledtido; para comprender la generacion de un potencial de membrana, habra que conocer las
propiedades de los lipidos que la constituyen, y de las proteinas que la atraviesan; para hablar de
metabolismo se necesitara hablar de todas ellas.

De esta manera la asignatura propone un recorte curricular centrado en el estudio de las principales
moléculas bioldgicas (aminodcidos, proteinas, acidos nucleicos, lipidos, hidratos de carbono,
vitaminas, cofactores, enzimas); sus caracteristicas fisico-quimicas y la relacién estructura-funcién de
cada una de ellas

Objetivos:

Son objetivos especificos de la materia:

Que el alumno adquiera un conocimiento significativo de los temas detallados en el programa. No
presentar a los contenidos como productos acabados, sino mds bien como frutos de procesos
histéricos, culturales, y cientificos.

Que el alumno adquiera las habilidades y destrezas propias de un laboratorio de Quimica Bioldgica.
Que comprenda los principales métodos de purificacion, obtencidn, sintesis y analisis de las
biomoléculas estudiadas.

Que se logre una perfecta coordinacién entre los conocimientos adquiridos en quimica organica y
aquellos a ser aprendidos en Bioquimica Il, cuyo eje central es el analisis de las principales rutas
metabdlicas del organismo.

Son objetivos no especificos de la materia:

Situar al alumno en un contexto de descubrimiento, con el fin de que el alumno pueda discutir y
evaluar los alcances y limites de cada uno de los modelos estudiados.

Que el alumno adquiera conocimientos acerca de las nuevas tecnologias en el manejo de
informacidn y procesamiento de datos. Que el alumno sea capaz de autogestionar su propia
bibliografia y estudio; y realice sus propias busquedas bibliograficas.

Que el alumno se acerque a la lectura de literatura cientifica y comience a familiarizarse con el uso
del idioma inglés en la lectura de algunos textos, para poder situarse de esta manera en el limite del
conocimiento actual.

Contenidos minimos:



M B Universidad Nacional
ARTURO JAURETCHE

Biomoléculas: estructura y propiedades quimicas. Aminodacidos, péptidos y proteinas. Hidratos de
carbono. Lipidos. Acidos nucléicos. Terpenos y compuestos relacionados. Esteroides.Alcaloides
derivados de biomoléculas. Funciones de las biomoléculas en el organismo vivo: estructurales,
enzimaticas, almacenamiento y transmisién de energia, almacenamiento y transmisidn de
informacién. Métodos de purificacién, sintesis y caracterizacion de biomoléculas.Mecanismos
moleculares de catdlisis y cinética enzimatica; alosterismo e inhibicién enzimatica.

Contenidos tematicos o unidades:

Unidad 1

Introduccidn a la Bioquimica. Marco histérico y Objeto de estudio. Relaciéon con otras ramas de las
ciencias. Composicién quimica de la materia viva. Leyes que la gobiernan. Concepto de “modelo” en
la ciencia actual.

Biomoléculas. Clasificaciéon global de las mismas; criterios utilizados. Unidades a utilizar vy
dimensiones. Situacién en cuanto a la complejidad de una célula: mapas metabdlicos y mapas de vias
de transduccién, como ejemplos de dicha complejidad.

Unidad 2

Agua: propiedades fisico — quimicas; cohesidn; constante dieléctrica. propiedades acido — base.
Acidos y bases débiles. pH en sistemas vivos. Soluciones reguladoras de pH. Polaridad, fuerzas
intermoleculares y Efecto hidrofébico; fundamento termodinamico del mismo. Importancia del
puente de hidrégeno. Teoria de Grotthuss del “salto de protdon”. Analisis y fundamentacién de la
importancia del agua en la estructura de un ser vivo a partir de las propiedades anteriormente
enunciadas. Hidratacién idnica; esferas de hidratacién y movilidad iénica. Estado liquido y modelo de
“flickeringclusters”.

Unidad 3

Aminoacidos naturales, modificados y no naturales. Clasificacién de los aminodcidos naturales.
Estereoquimica y aminodcidos D y L. Propiedades fisicas y quimicas. Espectroscopia ultravioleta. Ley
de Lambert y Beer. Propiedades acido — base. Grupos ionizables y estructuras zwitterion. Titulacién
de aminodcidos. Caracteristica e importancia de los grupos presentes en los restos R de los
aminodcidos naturales, relacidn a su funcidon. Alcaloides derivados de aminodcidos. Unidn peptidica:
Adicién nucleofilica. Estructura molecular y caracteristicas estéricas del enlace peptidico.
Representaciones de Ramachandran. Titulacién de péptidos. Técnicas de separacién de aminodacidos
y péptidos por distintos procesos cromatograficos. Determinacidon cuantitativa de los mismos.
Determinacion de la estructura primaria. Método de Sanger. Utilizacién de peptidasas para el analisis
de la secuencia aminoacidica. Sintesis de péptidos de Merrifield.

Unidad 4

Proteinas: clasificacion y funciones bioldgicas. Proteinas simples y complejas. Propiedades fisicas y
quimicas de los polipéptidos. Andlisis de proteinas. Determinacién espectrofotométrica. Métodos
colorimétricos. Movilidad electroforética y electroforesis. Técnicas de determinacién del peso
molecular. Técnicas de separacién, analisis y purificacion de proteinas basadas en su tamafio
molecular, propiedades idnicas y propiedades de hidrofobicidad. Conformacién de péptidos y
proteinas. Niveles de estructura: primaria, secundaria, terciaria y cuaternaria. Analisis termodinamico
de la conformacién de una proteina, y analisis de las interacciones que determinan sus distintos
niveles estructurales. Dominios y motivos (estructuras supersecundarias): significado bioldgico e
interpretacidon evolucionista de la existencia los mismos. Relacidén entre estructura y funcién. Protein
Data Bank. Secuencias consenso. PROSITE. Desnaturalizacion y agentes desnaturalizantes.
Interaccidn de proteinas con otras biomoléculas.

Unidad 5
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Catalizadores y catalizadores biolégicos. Marco histérico. Andlisis termodindmico y cinético. Enzimas
y ribozimas. Cofactores, coenzimas y grupos prostéticos. Nomenclatura y clasificacion de enzimas.
Sustrato vy sitio activo. Condiciones de reaccidn. Especificidad. Sitio de unidn al sustrato. Estado de
transiciéon y energia de activacién. Mecanismos de reaccidn. Catalisis dcido — base general y
especifica. Mecanismos moleculares de catdlisis enzimdtica. Grupos reactivos en los catalizadores
biolégicos. Analisis de estructura-funcién.

Cinética enzimatica. Velocidad de reaccidon. Dependencia de la velocidad inicial de reaccién con la
concentracidon de enzima y de sustrato. Velocidad maxima (cinética de saturacion). Cinética del
estado estacionario para enzimas monosustrato y su contrastaciéon con la ecuacién de Michaelis —
Menten. Definicidn de unidad de actividad enzimatica. Unidades arbitrarias e internacionales.
Actividad especifica. Parametros cinéticos de una reaccion enzimatica (Km, kcat, V.., constante de
especificidad, proeficiencia): alcances y significados. Significado de los mismos. Medida de la
actividad enzimatica. Determinaciéon de vmax y Km por métodos analiticos y graficos.

Inhibicién de las reacciones enzimaticas: Inhibidores reversibles e irreversibles. Modelos de
inhibicidn competitiva, no competitiva y mixta. Efecto del pH sobre la cinética enzimatica. Variacion
de los pardmetros cinéticos con el pH Y la temperatura.

Enzimas alostéricas y reacciones acopladas. Efectores homotrdpicos y heterotrdpicos. Activadores e
inhibidores. Caracteristicas cinéticas de los enzimas alostéricas: dependencia de la velocidad inicial
con la concentraciéon de enzima, sustrato y otros factores. Pardmetros cinéticos: Sys, niumero de
sitios aparentes n; significado. Ecuacién de Hill. Funcién reguladora de las enzimas alostéricas y su
vinculacion con la complejidad de las rutas bioquimicas. Hemoglobina como ejemplo de regulacion
alostérica (analisis estructura-funcién).

Unidad 6

Acidos nucleicos: Heterociclos. Bases nitrogenadas mas habituales. Tautomeria y pH. Nucledsidos y
nucledtidos. Analisis de su estructura, en términos bioenergéticos y estructurales. Alcaloides
derivados de piridinas. Polinucleétidos: clasificacién y funciones biolégicas. Propiedades fisicas y
guimicas. Estructuras de ADN: Leyes de Chargaff. Modelo de Watson y Crick; Fuerzas e interacciones
gue lo justifican. Propiedades acido — base. Otras estructuras del ADN. Relacién entre estructura y
funcién. Desnaturalizacion térmica. Agentes desnaturalizantes. Superenrolamiento. ARN: secuencias
palindromicas y forma estructural (bucles, protuberancias, horquillas). Determinacion
espectroscopica de acidos nucleicos. Determinacidén colorimétrica de acidos nucleicos. Sintesis de
oligonucledtidos. Técnicas de separacidn de nucleétidos y determinacién de la secuencia de
oligonucledtidos por el método de Sanger. Reaccidn en cadena de la polimerasa. Ultracentrifugacion
zonal e isopicnica. Interaccidon de acidos nucleicos con otras biomoléculas. Otras funciones de los
nucledtidos.

Unidad 7

Hidratos de carbono: clasificacion y nomenclatura. Actividad dptica: Monosacaridos vistos como
estereoisomeros de aldosas y cetosas. Azlucares modificados. Propiedades fisicas. Importancia
bioldgica de los isdmeros. Propiedades quimicas. Enlace glicosidico y analisis conformacional.
Carbono hemiacetdlico. Fenédmeno de mutarrotacién. Racemizacién. Disacaridos. Polisacaridos de
reserva y estructurales. Azlcares reductores y no reductores. Glucosaminoglucanos. Proteoglucanos
y glucoproteinas. Glucolipidos. Ejemplos de importancia de glucoconjugados. Glucocalix. Importancia
de los hidratos de carbono en el reconocimiento celular. Analitica de hidratos de carbono; metilacién
exhaustiva; utilizacion de glucosidasas. Técnicas de separacién.

Unidad 8

Lipidos: Distintas clasificaciones de acuerdo a su estructura y funcién. Lipidos simples y complejos.
Acidos grasos: nomenclatura; saturados e insaturados. Acidos w. Acidos escenciales. Acilgliceroles y
Fosfolipidos: estructuras y funciénes. Esfingolipidos: Cerebrésidos, Ganglidsidos y globdsidos.
Terpenos y sus derivados: colesterol y esteroides. Derivados del acido araquiddnico. Fosfolipasa y su
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importancia farmacoldgica. Detergentes idnicos y no idnicos. Propiedades fisicas y quimicas de los
distintos lipidos. Analisis termodinamico de lipidos en agua (efecto hidrofdbico): generaciéon de
micelas, liposomas, y membranas. Concentraciéon micelar critica. Vesiculas. Liposomas. Estructura de
membranas bioldgicas: distribucion de lipidos y flipasas. Propiedades fisicas y quimicas. Modelo de
mosaico fluido: limitaciones y agregados. Microdominios lipidicos y Rafts. Interacciones de lipidos
con otras biomoléculas. Técnicas de separacién, analisis y determinacién de lipidos en general y de
las distintas clases de lipidos.

Unidad 9

Introduccidn al metabolismo. Significado bioldgico y fisico — quimico del metabolismo. Conceptos de
anabolismo y catabolismo. Coexistencia y funcionamiento coordinado de ambas vias. Ciclo futil.
Niveles de estudio. Significado del metabolismo intermediario. Fuentes primarias de energia
metabdlica. Principales intermediarios de energia y poder reductor de la célula. Conceptos de
potencial redox y potencial de transferencia de fosfato aplicados al analisis del metabolismo. Rol de
las membranas en los procesos metabdlicos. Concepto de lanzaderas. Regulacién del metabolismo.
Légica de los puntos de regulacion y los mecanismos que alli operan. Niveles de regulacién: celular y
organismo multicelular. Técnicas que se aplican al estudio y analisis del metabolismo.

Bibliografia Obligatoria:

e Bioquimica .SecondEdition. Voet, Donald, Voet, Judith G. 3° edicidn-Buenos Aires.
Panamericana, 2006.

e Lenhinger. Principios de Bioquimica. Quinta edicion. Nelson & Cox. Ed. Omega Barcelona (2009).

Bibliografia de consulta:

e Biochemestry. Sixth edition. Mary J. Campbell. Shawn O. Farrel.Thomson Brookes/cole. Canada.
(2009)

e Biochemestry. 4™ edition. Horton H.R., Moran, L.A., Ochs R.S. RawnlJ.D.,Scrimgeour K.G. Ed.
Prentice-Hall Hispanoamericana, S.A (2002).

e Biochemestry 2™ Edition. D. Metzler. Academic Press. 2003.

e Bioquimica. Sexta edicion. Stryer, L. Berg, J.M. & Tymoczko, J. Ed. Reverté (2008).

e Biochemistry. The molecular basis of life. Third Edition. Mckee-Mckee. McGraw-Hill (2004)

e Bioquimica. Cuarta edicién. Devlin, T.M. Ed. Reverté (2004).

e Bioquimica. 4.°edicién. Christopher K. Mathews, K.E. Van Holde, Dean R. Appling, Spencer J.
Anthony-Cabhill.PearsonEducacién. Madrid (2013).

e Lippincott’s llustrated Reviews. Biochemestry. 6" edition. Denise R. Ferrier. PhD. Lippincott
Williams & Wilkins, a Wolters Kluwer business. Philadelphia (2014)

e Proteins: Structures and Molecular Properties, Second Edition. Creighton, T.E. Ed. Freeman &
Co. (1993).

Propuesta Pedagdgico-Didactica:

La cursada cuatrimestral constard de 12 clases tedricas y 12 clases practicas (de laboratorio o
modalidad taller). Asi se tendran 7 horas semanales de trabajo aulico: 3 en el desarrollo de los temas
tedricos, y 4 en el desarrollo de la parte practica y de taller.

Se dictaran clases de discusidon-exposicion intentando lograr la participacién permanente del alumno,
situdndolo siempre que se pueda en un contexto de descubrimiento con el fin de dar profundidad a
los modelos presentados, mostrando sus alcances y limites.

Se utilizaran herramientas computacionales (especificamente el programa
ProteinPurification,Andrew Booth,FacultyofBiologicalScience Univ. of Leeds, UK.como herramienta, y
la base de datos PDB, Protein Data Banck como fuente de informacion) para el manejo de técnicas de
purificacién de proteinascominmente utilizadas con el objetivo de desarrollar y estudiar las distintas
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metodologias en una marcha de purificacion de biomoléculas. Se pretende, ademas, que el
estudiante desarrolle asi, la capacidad de plantear hipétesis, previamente al uso de un simulador.

Se realizardn trabajos practicos sobre técnicas de cuantificacidn, caracterizacion y andlisis de
biomoléculas, asi como la determinacidn de los parametros cinéticos de una reaccidn catalizada por
una enzima.

Por ultimo, se brindarad al alumno guias de ejercitacién, con diversas situaciones problematicas,
buscando siempre el desarrollo de capacidades de hipotetizacidn, y el alcance de un aprendizaje mas
profundo vy significativo.

LISTA DE TRABAJOS EXPERIMENTALES:

1. TP Laboratorio: Introduccion al Laboratorio, Espectrofotometria: Utilizacion del
instrumental. Sensibilidad, precision y exactitud. Evaluacion de estos parametros en
micropipetas. Construccion de un espectro de absorcién y medicion de la DO.

TP Laboratorio: Cuantificacidon de Proteinas. Método de Bradford-Lowry

TP Laboratorio: Purificacidon de Proteinas in silico.

TP Laboratorio: Electroforesis: SDS-PAGE

TP: Laboratorio: Cinética enzimatica: Determinacion de los parametros Km vy V..

vk wn

Régimen de aprobacidn:

Asistencia a clase no menor al 75 %.

Se realizardn dos evaluaciones parciales escritas, que constaran de preguntas acerca del contenido
impartido, y de situaciones problematicas. Ambos exdmenes contardn con sus evaluaciones
recuperatorias respectivas, con la misma modalidad.

Ademas se les pedird la entrega de un informe individual de cada trabajo practico realizado.

El desempefio del alumno en el laboratorio serd evaluado permanentemente en cuanto al desarrollo
de habilidades y destrezas. Serd obligatoria la presentacion de informes escritos elaborados por los
alumnos (con posibilidad de reelaboracién).

Para promocionar la asignatura, el alumno debe tener 7 (siete) o mas puntos entre todas las
instancias evaluativas, sean estas parciales o sus recuperatorios, debiendo tener una nota igual o
mayor a seis (6) en cada una de estas. En caso de no promocionar, el alumno debera rendir un
examen final si ha obtenido una calificaciéon de al menos 4 puntos en cada una de sus evaluaciones.
El examen final se aprobard con una nota no menor a 4 (cuatro).

Si el alumno obtiene una nota menor a 4(cuatro) en uno de los exdmenes y su correspondiente
recuperatorio se considera desaprobado, teniendo que recursar la materia.

Los criterios de evaluacidn se ajustan al Reglamento Académico vigente Resolucion CS N° 43/14.



