Biologia Celular Avanzada:
Modificacion postraduccional de proteinas

Programa
Introduccion. A cargo de los Directores del curso.

N-Glicosilacion: N-glicosilacion de proteinas. Generalidades. Estructura. Tipos.
Maquinaria molecular. Secuencia consenso de N-glicosilacién. Efecto sobre las
propiedades fisicoquimicas de las proteinas. Rol en el procesamiento y control de
calidad de plegamiento de proteinas ERAD. Participacién en el direccionamiento
intracelular de proteinas. Regulacién, tipos y organizaciéon de glicosiltransferasas
intervinientes en el proceso de N-glicosilacién. Herramientas de estudio.
Consecuencias en defectos de N-glicosilacién. Glicanos como moleculas
sefalizadoras del destino de proteinas

0O-GalNACc glicosilacion de proteinas: Glicoproteinas tipo mucinas, diversidad de
estructuras glucidicas, funciones de O-glicanos, biosintesis de O-glicanos,
glicosiltransferasas involucradas, organizacién y regulacion de glicosiltransferasas.

Desdordenes Congénitos de Glicosilacion (CDG): Conceptos Generales CDG.
Clasificacién y nomenclatura de los Desérdenes Congénitos de Glicosilacion
debidos a defectos en formacién de N- u O-glicoproteinas. Estrategias
metodolégicas para el diagnéstico de CDG. Desérdenes Congénitos de la N-
Glicosilacion mas frecuentes. Desérdenes Congénitos de la O-Glicosilacion mas
frecuentes.

Acetilacion proteica: Acetilacion como regulador de eventos celulares, estrategias
de estudio de proteinas acetiladas, modificacion postraduccional reversible:
acetiltransferasas y deacetilasas, rol de la acetilacion en la modulacion de la
actividad biolégica de proteinas.

Ubiquitinacion: Descubrimiento del Sistema Ubiquitina Proteasoma.-
Complejidad del sistema de sefalizacion mediado por ubiquitina y moléculas
relacionadas (UBL). Rol de la cascada de ubiquitinacién en el mantenimiento de la
homeostasis celular. Patologias asociadas a alteraciones en via de Ubiquitinacién.
Desarrollo de estrategia terapéuticas para modular la actividad del sistema
ubiquitina proteasoma

S-acilacion (palmitoilacion) de proteinas: Distintos tipos de Lipidacién de
proteinas. S-acilacion (palmitoilacién). Estrategias de deteccion de proteinas
palmitoiladas. Enzimas de la Familia DHHC y su rol como Palmitoiltransferasas.
Mecanismo de S-acilacion. Palmitoil-proteomas y su anotacién. Consecuencias
funcionales de la S-acilacion. Palmitoilacién y su posible rol en Cancer e infeccion.



De-acilacion de proteinas: Enzimas Involucradas (tioesterasas): Caracteristicas
funcionales y estructurales; Relevancia bioldgica; Rol en segregacion y transporte
intracelular de proteinas aciladas; Sustratos; Inhibidores; Rol en patologias.

Arginilacion de proteinas: Introduccion al estudio de la arginilacion
postraduccidon de proteinas. Participacion de ATE1 en la via de degradacion
proteasomal dependiente de ubiquitina. Modulacion de procesos apoptoticos
por proteinas arginiladas. Relevancia fisiolégica de péptidos/proteinas
modificadas por arginilaciéon. Implicancia de la arginilacién postraduccién de
proteinas en el desarrollo embrionario. Participacién de ATE1 en otras vias de
degradaciéon. Implicancia en procesos neurodegenerativos. Modificacion
postraduccién de proteinas por incorporacion covalente de amino acidos en el N
terminal. Arginilacién de proteinas por la enzima arginil-tRNA proteina
transferasa (Atel). Identificacion de sustratos. Funcion de las proteinas
modificadas. Calreticulina arginilada.

Nitrosilacion de proteinas: Biosintesis del 6xido nitrico. Rol del éxido nitrico en
eventos fisiolégicos y patoldgicos. Distintos tipos de modificacion en proteinas
por oxido nitrico. Métodos de deteccidn, identificacion y cuantificacién de
proteinas S-nitrosiladas. Efecto de S-nitrosilacion en la funcién catalitica de
enzimas.

Modificaciones postraduccion de tubulina: Citoesqueleto, Microtubulos,
Tubulina. Dinamismo de microtubulos. Modificaciones postraduccionales de
tubulina: Tirosinacion/detirosinacion, Acetilacion, Arginilacion, Ubiquitinacién,
Glicosilaciéon, Sumoilacion, Palmitoilacion, Fosforilacion, Poliglicinacién,
Poliglutamilaciéon: Funciones y posibles implicancias en enfermedades del
neurodesarrollo y neurodegenerativas

Fosforilacion de proteinas: Tipos. Enzimas involucradas. Implicancias en
transduccién de sefales. Rol en eventos fisiolégicos y patoldgicos.
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