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RESUM

L es proteines juguen papers crucials en gairebé tots els processos biologics, en catalisi, en transmissié de
senyals, i com a suport estructural. Aquesta amplia varietat de funcions sorgeix de I'existéncia de milers
de proteines, cadascuna d'elles amb una estructura tridimensional distintiva, qué les capacita per
interaccionar amb una o diverses molecules dins d'un ampli ventall. Un dels principals objectius de la
bioquimica actual és determinar com les seqiiéncies d'aminoacids especifiquen les conformacions, i
d'aguesta manera les funcions, de les proteines. Només amb la comprensi 6 detallada d'aquest binomi
estructura/ funcio ens podriem plantejar noves aproximacions biotecnol 0giques de forma racional.
FreqUentment el primer pas d'aquests estudis és la purificacié de la proteina d'interes, bé sigui per ala
realitzacio d'estudis estructurals, funcionals o d'aplicacio biotecnol ogica. Les proteines poden separar
unes d'altres sobre la base de la seva solubilitat, pes, carrega, i capacitat d'unid, entre altres
caracteristiques. Un cop sha purificat una proteina, es poden iniciar estudis funcionals o millores
biotecnol dgiques. La sequienciacié automatica de peptidsi I'aplicacié dels métodes de DNA recombinant
estan proporcionant una considerable quantitat de dades de sequiencies d'aminoacids que estan obrint
noves perspectives. Moltes sequiencies de proteines, sovint deduides a partir de segiiencies de genomes,
sOn ara accessibles en grans bases de dades de seqiiénciesi es comenca a poder predir la seva estructurai
finsi tot la sevafuncio.

L'exploracio de les proteines amb un ampli ventall de técniques fisiquesi quimiques actual ment
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disponibles ha enriquit €l nostre grau de coneixement de les bases moleculars de la vida. Aquestes
tecniques fan possible abordar algunes de les guiestions més complexes de la biologia en termes
moleculars, € que sens dubte redundara en la millora d'un gran nombre de processos biotecnol ogics.

CONEIXEMENTS PREVIS

Relacié amb altres assignatures de la mateixa titulacié

No heu especificat les restriccions de matricula amb altres assignatures del pla d'estudis.

Altres tipus de requisits

L'alumne ha de conéixer I'estructura de les principals macromolécules bioldgiques, i les forces que les
estabilitzen i permeten les seves interaccions especifiques amb altres molécules. Aixi mateix I'alumne
haura de conéixer els mecanismes de les reaccions enzimatiques, la seva cinética i la seva regulacio.

COMPETENCIES

RESULTATS DE L'APRENENTATGE

» Consolidar els coneixements sobre I'estructurai lafuncio de les proteines adquirits a llarg dels cursos
precedents.

» Adquirir una perspectiva global del funcionament cel - lular on quedi clar el paper absolutament
principal que desenvolupen les proteines en tots elstipus cel - lulars.

* Exercitar el métode comparatiu en biotecnologia.

 Adquirir unavisio filogeneticai evolutiva de les proteines.

* Familiaritzaci6 amb la bibliografia actual i |es bases de dades relacionades amb les sequiencies i
estructures de | es proteines.

* Exercitar la capacitat de sintesi de lainformacio cientifica.

* Exercitar la capacitat d'aplicacio a un cas concret de conceptes, teoriesi models generals

DESCRIPCIO DE CONTINGUTS

1. Obtencio i estructura de proteines

Principis estructurals de proteines

Descripcio i constitucié quimica. Interaccions fisiques que determinen les propietats de les proteines.
Escales de hidrofobicitat d'aminoacids. Motius estructurals: hélix-alfa, fulles-beta. Dominis. Motius
estructurals en proteines de membrana.

Plegament de proteines

Concepte. Plegament in vitro. Mecanismes de plegament. Plegament in vivo. Xaperones. Mecanisme de
funcionament GroEL / Groes. Plegament de proteines de secrecid i de proteines de membrana.
Predicci6 de les estructures.
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Patologies relacionades amb el malplegamiento de proteines
Concepte general d'amiloidosi. Alzheimer. Parkinson. Encefalopaties espongiformes. Altres malalties
neurodegeneratives.

Proteines i enzims d'interés biotecnologic
Perspectiva historica. Eleccio del biocatalizador. Propietats cinétiques i disseny d'un reactor biologic.
Creixement de la indUstria biotecnologica. Consideracions economiques.

Extraccid, purificaci6 i estabilitat de proteines.
Propietats de les proteines utilitzades en la seva purificacié. Métodes d'extraccié i separacié. Proteines
de fusio: purificacié a gran escala. Mecanismes de desnaturalitzacio.

Obtencié de proteines recombinants
Raons per a l'obtencié de proteines recombinants. Estrategies de clonaci6. Vectors de clonacio i
sistemes d'expressio en procariotes i eucariotes. Renaturalitzacio de proteines.

2. Aplicacions biotecnologiques

Immobilitzacio dels enzims
Definicié i classificacio d'enzims immobilitzades. Métodes d'immobilitzacié. Immobilitzacié de cofactors.
Caracteristiques dels enzims immobilitzades. Aplicacions en la indUstria, la medicina i la investigacio.

biosensors

Concepte de biosensor i la seva evolucié historica. Tipus de biosensors. El component bioactiu: enzims i
anticossos. Tipus de transductors: electroquimics, optics i piezoeléctrics. Micro-i nanopalancas.
Exemples de biosensors d'aplicacio industrial.

anticossos catalitics
Introduccid: disseny i generacié d'anticossos catalitics. Abzimas versus enzims. Exemples de reaccions
disponibles. Informacié estructural aplicada a la comprensioé dels mecanismes de catalisi. Futur dels
anticossos catalitics.

Enzimologia en mitjans no-aquosos

Introduccid: cosolventes, mescles bifasiques, micel - les inverses, solvents organics. Avantatges de I'Us
d'enzims en medis no aquosos. Regles basiques per a la utilitzacié d'enzims en medis no aquosos.
Efecte del dissolvent en els parametres cinétics. Estrategies per a I'augment de l'activitat dels enzims en
aguests mitjans.

Estratégies de modificacié de péptids i proteines

Modificacié quimica classica. Etiquetes d'afinitat i fotoafinidad. Modificacio enzimatica mitjangant la
utilitzacié de transglutaminasas i glicosiltransferases. La GFP: propietats i aplicacions a I'estudi de les
interaccions proteina-proteina (FRET | BiFC).

Encapsulacio6 i alliberament controlat de farmacs polipeptidics
Disseny i desenvolupament d'estratégies per a la formulacié i administracié de péptids i proteines.
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Metodes analitics per a la valoracio de les proteines encapsulades. Administracié utilitzant microesferes
polimériques i liposomes. Desenvolupament de sistemes i / 0 vectors per a I'administraci6 dirigida.
Implants cel - lulars.

3. Disseny de proteines

Evolucié molecular dirigida

Métodes per a la generacio de diversitat aleatoria. Seleccioé genética i rastreig visual. Evolucié d'enzims
termostables. Evolucié d'enzims per a la seva utilitzacié en ambients artificials. Evolucié de I'especificitat
i de la enantioselectivitat. Produccid d'enzims per a terapia genica.

Peptidotecas combinatories: quimiques i biologiques

Concepte de biblioteca combinatoria. Rastreig posicional. Métodes de preparacié de peptidotecas
sintétigues. Concepte de peptidoteca conformacional. Peptidotecas realitzades en fags ("phage
display"): tipus, construccié, caracteristiques, aplicacions i perspectives.

4. Classes practiques

Impressié molecular d'enzims lipolitigues basada en protocols d'activacié interfacial.

Consisteix en l'atrapament de conformacions actives de lipases per a la posterior utilitzacié en mitjans
no aquosos, amb la finalitat d'augmentar la seva eficiéncia catalitica en aquest tipus d'entorns d'especial
interes per les aplicacions biotecnologiques.

Estudi d'interaccions hélix-helix.

Es realitzara la sobreexpressié heterdloga, purificacié en columna de Ni2 +-agarosa i analisi
electroforetic de proteines amb capacitat de dimeritzacid. El sistema model utilitzat ens permetra l'estudi
de les interaccions entre hélixs transmembrana com una aproximacio experimental a l'estudi estructural
del plegament de proteines de membrana.

VOLUM DE TREBALL

ACTIVITAT Hores % Presencial

Classes de teoria 33,00 100

Practiques en laboratori 12,00 100
TOTAL 45,00

METODOLOGIA DOCENT

Classes tedriques: exposicié en aula convencional delstemes del programa durant 26 h. Eventual ment,
algun aspecte concret del temari pot ser exposat per un especialista convidat. De la mateixa manera, es
procurara assistir a seminaris de recerca relacionats amb el mén de les proteines que es puguin impartir
durant el periode lectiu en Centres de recerca a prop de la Universitat.

Classes practiques: son d'assistencia obligatoria. Consistiran en larealitzacié en un laboratori docent de
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les sessions practiques descrites anteriorment durant 12 h. Els alumnes realitzaran els experiments
proposats treballant en parelles. En finalitzar les practiques els alumnes hauran de lliurar unamemoria de
practiques en que presentin els resultats experimentals obtinguts al mateix temps que discuteixin els seus
resultats en el context de I'estructurai funcio de les proteines des d'un punt de vista biotecnol ogic.

Seminaris. els estudiants exposaran en public, un article de recerca directament relacionat amb els
continguts del curs o de qualsevol innovacié biotecnologica de la utilitzacié de proteines. Tots els
estudiants hauran d'elaborar un breu resum de tots els articles objecte dels seminaris.

AVALUACIO

El caracter quadrimestral de |'assignatura descarta la possibilitat de realitzar examens parcials.
L'avaluacio dels coneixements teorics (8 punts) es realitzara mitjangant un examen escrit en el qual
sincloura alguna pregunta relativa a les sessions practiques (2 punts).

També savaluara laqualitat de I'exposici6 oral, la participacio tant en les classes del professor com en els
seminaris dels estudiants, aixi com els resums escrits dels articles utilitzats en els seminarisi les
memories presentades de les practiques per modular la nota fina .

REFERENCIES

Basiques
- BRANDEN, C. & TOOZE, J. (1999). Introduction to Protein Structure. 22 ed. Garland Publishing, Inc.
New York.

BURDEN, D.W. & WHITNEY, D.B. (1995). Biotechnology: Proteins to PCR. A course in strategies and
lab technigues. Birkhauser, Boston.

CREIGHTON, T.E. (2010). The biophysical chemistry of nucleic acids & proteins. Helvetian Press.
FABER, K. (1997). Biotransformations in organic chemistry: a textbook. Springer-Verlag, Berlin.
FERSHT, A.R. (1999) Structure and Mechanism in Protein Science. Freeman, New York.
GACESA, P. & HUBBLE, J. (1987). Enzyme Technology. Taylor & Francis, New York.
GOMEZ-MORENO, C. & SANCHO, J. (2003). Estructura de Proteinas. Ariel Ciencia.

HECHT, S.M. (1998). Bioorganic chemistry. Peptides and Proteins. Oxford University Press, New
York.

KELLY, J.W. & BALDWIN, T.O. (1991). Application of enzyme biotechnology. Plenum Press, New
York.

LESK, A.M. (2001). Introduction to Protein Architecture. Oxford University Press.
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LESK, A.M. (2004). Introduction to Protein Science. Oxford University Press.

PETSKO, G.A. & RINGE, D. (2004). Protein Structure and Function. New Science Press Ltd.
RAMIREZ-ALVARADO, M. et al. (2010). Protein misfolding diseases. John Wiley & Sons Inc.
REES, AR, et al. (1992). Protein engineering. A practical approach. IRL Press, Oxford.

WILLIAMSON, M. (2012). How proteins work. Garland Science, Taylor & Francis Group, LLC.

ADDENDA COVID-19

Aquesta addenda només s'activara si la situacié sanitaria ho requereix i previ acord del Consell
de Govern

1. Continguts

Es mantenen el's continguts recoallits inicialment a la Guia Docent

2. Volum detreball i planificacié temporal dela docéncia

Es manté ladistribucié de les distintes activitats, amb el que les hores de dedicacio en credits ECTS
indicats inicialment no varien.

Ladistribucio de materialsi e desenvolupament de les activitats s’ han programat seguint la planificacio
dels horaris.

3. Metodologia docent

En cas que I'evoluci6 de la crisi sanitaria derivada de la Covid-19 obligue a unareduccio de la
presencialitat es pendran les segiients mesures:

Videos de | es presentacions K eynote o Powerpoint locutades.

Assistencia voluntaria a Webinars relacionats amb les matéries de I'assignaturai lliurament de les
ressenyes corresponents mitjanant I'Aula Virtual.
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Per atutoriesi dubtes;

Comunicacions directes professor/a-estudiant/a per videoconferéncia
Comunicacions directes professor/a-estudiant/a utilitzant el correu-electronic institucional

Xats assincronics al'Aula Virtua

4. Avaluacio
Es modificarala distribucio d la puntuaci6 de la seglient manera:

Examen de la part tedrica de I’ assignatura en Aulavirtual (en cas de no poder-se fer presencialment): 8
punts

Disseny d’un protocol de practiques i questions relacionades que eslliuraran en ladata de I’ examen: 2
punts
5. Bibliografia

No n’hi hacanvis donat que el material i labiobliografia disponible és suficient per al seguiment de
I’ assignatura.

Els detalls concrets de |'adaptaci 6 ales situacions qué es pugueren produir es supervisaran per la CAT i
escomunicaran als estudiants/es mitjancant I'Aula Virtual.
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