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INSTITUCION PRINCIPAL
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Formacion

Formacion académica
CONCLUIDA
DOCTORADO

Doctorado en Quimica (1999 - 2006)

Universidad de la Republica - Facultad de Quimica, Uruguay

Titulo de la disertacién/tesis/defensa: Porfirinas de manganeso como inactivadores de
peroxinitrito: evaluacién cinéticay efectos sobre blancos moleculares

Tutor/es: Rafael Radi

Obtencion del titulo: 2006

Palabras Clave: catdlisis peroxinitrito cinética quimica Porfirinas de manganeso

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorgéanicay Nuclear / Bioinorganica

MAESTRIA

Quimica Inorgénica (1990 - 1992)

Universidad Nacional Auténoma de México , México

Titulo de la disertacién/tesis/defensa: Cinéticay equilibrios de la reaccion de Ni(ll) con tpen en
aguay metanol

Tutor/es: Rafael Moreno Esparza

Obtencion del titulo: 1995

Sitio web de la disertacién/tesis/defensa:
http://oreon.dgbiblio.unam.mx/F/9JJKF8M25493B4ATMYYM1KXUQC18LLOFDKFJYISALILDOMVYGAI
62233?func=full-set-set&set_number=017856&set_entry=000002&format=999

Palabras Clave: quimica inorgénica

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear /

GRADO

Carrera de Quimico. Facultad de Quimica. (1985 - 1990)

Univ. Nal. Auténoma de México , México

Titulo de la disertacién/tesis/defensa: Cinéticay mecanismo de la reaccion de CuTpen2+ con Cu 2+
y caracterizacion del producto

Tutor/es: Rafael Moreno Esparza

Obtencion del titulo: 1990

Sitio web de la disertacién/tesis/defensa:
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Palabras Clave: Quimica

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear /

Idiomas

Inglés

Entiende muy bien /Habla muy bien / Lee muy bien/ Escribe bien

Portugués

Entiende muy bien/Hablamuy bien/ Lee muy bien/ Escribe bien

Francés

Entiende bien /Hablaregular / Lee bien / Escribe regular

Espaiiol

Entiende muy bien /Habla muy bien / Lee muy bien / Escribe muy bien

Areas de actuacion

CIENCIAS NATURALES Y EXACTAS

Ciencias Quimicas /Quimica Inorganicay Nuclear /Quimica Bioinorgénica

CIENCIAS NATURALES Y EXACTAS
Ciencias Bioldgicas /Bioquimica y Biologia Molecular /Enzimologia

CIENCIAS NATURALES Y EXACTAS
Ciencias Quimicas /Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros, Electroquimica /Cinética y catalisis

Actuacion profesional

SECTOR EDUCACION SUPERIOR/PUBLICO - UNIVERSIDAD DE LA REPUBLICA - URUGUAY

Facultad de Ciencias
VINCULOS CON LA INSTITUCION

Funcionario/Empleado (11/2001 - a la fecha)

Profesor Adjunto de Fisicoquimica Bioldgica 30 horas semanales
Escalafon: Docente

Grado: Grado 3

Cargo: Efectivo

Funcionario/Empleado (10/1996 - 10/2001)

Asistente de Fisicoquimica Biolégica 30 horas semanales
Escalafon: Docente

Grado: Grado 2

Cargo: Interino

Funcionario/Empleado (10/1996 - 10/2001)

Profesor Adjunto de Enzimologia 30 horas semanales
Escalafén: Docente

Grado: Grado 3

Cargo: Interino

ACTIVIDADES
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LINEAS DE INVESTIGACION

Caracterizacién de porfirinas de manganeso como antioxidantes sintéticos (01/1998 - alafecha)

20 horas semanales

Facultad de Ciencias, Laboratorio de Fisicoquimica Bioldgica, Integrante del equipo

Equipo: VALEZ, V., RADI,R., TRUJILLO, M., VITTURI, D., BATINIC-HABERLE, I., HANNIBAL, L,
QUIJANO, C., SPASOJEVIC, I., CASSINA, A.

Palabras clave: catélisis peroxinitrito Porfirinas de manganeso antioxidantes sintéticos oxidacion de
proteinas Flavoenzimas

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular / Enzimologia
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorgénica y Nuclear / Quimica
Bioinorganica

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimica

Reactividad de tioles bioldgicos frente a peréxidos y su relacién con la catalisis enzimatica redox
(01/2005 - alafecha)

Detalles de la investigacién A Fundamentacion y antecedentes El grupo tiol (RSH) es uno de los
grupos funcionales mas versatiles en bioguimica(1) participa en la estabilizacién de la estructura
terciaria de proteinas mediante la formacién de disulfuros, en catélisis enzimatica facilita
reacciones redox, hidrolisis y alquilaciones; participa en el transporte y almacenamiento de iones
metdlicos de transicidn, y en la formacion de sitios cataliticos metal-azufre. Esta enorme diversidad
de reaccionesy funciones puede hacer olvidar el hecho de que la enorme mayoria de los tioles
bioldgicos son derivados de cisteinay que la gran mayoria de las reacciones donde el tiol participa
comienzan con el ataque nucleofilico del tiolato sobre la molécula blanco. Enla figura 1 se ilustran
varias reacciones bioquimicas en la que el tiolato participa y donde se destaca el caracter
nucleofilico del ataque en la reaccion inicial. De hecho, la caracteristica extraordinaria de este grupo
funcional radica en la nucleofilia del tiolato. En una escala relativa de nucleofilia si se establece al
agua como base de laescalaelordenes: RS> 1> CN >RO >OH > RNH2 > ArO > RCOO > ROH >
RSH > H20; y los valores relativos de esa escala abarcan una relacién de reactividad de 5x 105 a
uno(2,3). Como se ve en la escala anterior, la nucleofilia del tiol depende en forma crucial del estado
de protonacién, ya que el tiolato es sumamente nucleofilico mientras que el tiol no lo es. La acidez
de Brgnsted del par RSH/RS dictara entonces una parte importante de la reactividad nucleofilica
del tiol. No resulta sorprendente entonces que muchos de los sistemas enzimaticos cuya actividad
catalitica depende de la nucleofilia del tiolato poseen valores de pKa mucho menores que el de la
cisteina libre (Tabla 1) y que aseguran que la mayor parte del tiolato estara disponible a pH
cercanos al neutro. No existe una forma absoluta de medir la nucleofilia de un compuesto ni una
sola escala, asi que lo que se ha hecho histéricamente es comparar reactividades de diferentes
compuestos con respecto a una reaccion de referencia, por ejemplo, la sustitucidn nucleofilica del
bromuro en bromometano(2). No obstante, en principio se puede construir unarelacién de
nucleofilia con respecto a cualquier reaccion de sustitucion o adicion nucleofilica. Tabla 1. Acidez de
Brgnsted de grupos tiol importantes en catélisis enziméatica Tiol Reaccion catalizada pKa
Peroxirredoxina 5 (C47) Reduccion de H202 5.1(4) PTP1B (C215) Hidrdlisis de tirosinafosfato
4.7(5) Glutarredoxina 3 (C11) Intercambio tiol disulfuro < 5.5(6) Papaina (C25) Hidrdlisis de enlace
peptidico 4.1(7) Glutation unido a GST Alquilacion de glutation 6.9(8) Creatina kinasa (C282)
Fosforilacion de creatina 5.6(8) Isomerasa de disulfuros proteicos (C32) Intercambio tiol disulfuro
6.7(9) Cisteina 7.94 Homocisteina 8.7(10) Figura 2. Gréfico de Brgnsted para la reduccion de
ONOOH contioles, se aprecia que hay una buena correlacion para la mayoria de los tioles
ilustrados excepto para el tiol critico de la gliceraldehido-3-fosfato deshidrogenasa. Clave: 1
cisteina etil éster; 2 cisteina metil éster; 3 tripanotiona; 4 penicilamina; 5 cisteina; 6 albumina sérica
humana (Cys34); 7 glutation; 8 mercaptoetilguanidina; 9 N-acetilcisteina; 10 acido dihidrolipoico;
GAPDH gliceraldehido-3-fosfato deshidrogenasa. Modificado de (4). Otro abordaje a la
construccién de una escala de nucleofilia consiste en correlacionar constantes de velocidad de un
conjunto de reacciones con propiedades de los nucleéfilos empleados, por ejemplo, se han usado
escalas basadas en el potencial redox v la basicidad, o bien en la basicidad y la polarizabilidad(3).
Cadaunade las escalas propuestas ha encontrado excepciones y desviaciones dado que la
nucleofilia es una propiedad dependiente de muchos factores; ademas de los ya mencionados,
solvatacion, impedimentos estéricos, formacion de enlaces de hidrégeno con el estado de
transicion, etc. Algunos de estos factores cinéticos se pueden acotar si el universo de reacciones en
estudio se mantiene dentro de limites bien definidos, en nuestro caso, reacciones de tioles
alifaticos, andlogos o derivados de cisteina. De esta manera se pueden construir relaciones
empiricas simples que indicaran la reactividad esperada para un tiol en una reaccion de referencia a



partir de una sola de sus propiedades, por ejemplo, su pKa. Las relaciones de Bragnsted
correlacionan constantes de velocidad de reacciones con un reactivo fijo en funcién del pKa del
reactivo variable, la pendiente de la grafica de Brgnsted se relaciona con la nucleofilia de los
reactivos cuyo pKa se grafica. Las determinaciones de pKa de tioles mediante la reactividad
diferencial entre tiol y tiolato proporcionan una forma de medir la nucleofilia. Tenemos experiencia
en este tipo de determinaciones cinéticas particularmente en la reactividad de tiolatos con
peroxidos(4,11,12). En nuestro laboratorio hemos empleado correlaciones de Brgnsted para
estudiar la reaccion de diversos tiolatos con acido peroxinitroso (ONOOH), con esta correlacién
pudimos detectar tiolatos que son especialmente reactivos hacia peréxidos y en particular hacia
ONOOH ya que se salen de la tendencia general. Este hallazgo nos puso en el camino de proponer
factores adicionales en el curso de la reaccion que contribuyen a la catalisis(4) (ver la Figura 2). En
este ejemplo se puede observar que la correlacion entre parametros fisicoquimicos sirve para
evidenciar anomalias con respecto al comportamiento esperado y eso a su vez facilita la deteccion
de casos donde se necesitan factores adicionales a la nucleofilia del tiolato para explicar la velocidad
de lareaccién. Es importante hacer notar que los valores sobresalientes en la reactividad del tiol no
estdn necesariamente vinculados a la funcion enzimatica. En el caso reciénilustrado, la
gliceraldehido-3-fosfato deshidrogenasa no es una enzima especializada en la reaccién con
peroxiacidos, pero comparte caracteristicas estructurales y electrostaticas en su sitio activo que le
permiten reaccionar con perdxidos mucho més rapido de lo que su nucleofilia indica(13).Enla
literatura se presta mucha atencion al pKa del tiol como favorecedor de reacciones nucleofilicas,
pero hay que hacer notar que si bien la nucleofilia del tiolato es unas 105 veces mayor que la del tiol,
ambas especies coexisten a pH neutro. Un pKa menor hard més disponible el tiolato a pH neutro,
pero el aumento esperado es bastante limitado. Por ejemplo, la cisteina tiene un pKa de
aproximadamente 8.3 a 25° C y eso significa que un 11% de la cisteina estd como tiolato a pH = 7.4.
En cambio para una proteina con una cisteina particularmente acida, como la peroxirredoxina 5
(pKa = 5.1(4)) practicamente el 100% del tiolato esta disponible. Por esta diferencia se esperaria un
aumento de 9 veces en la reactividad, no obstante, la diferencia de reactividad frente a perédxido de
hidrogeno es mas de 105 veces(4) y eso sin considerar, que de acuerdo con la relacion de Brgnsted,
un pKa menor indica una menor nucleofilia. Por ende, hay factores adicionales que favorecen la
cinética de esta reaccion nucleofilica. En este proyecto se propone medir en forma sistematicay
simultanea la constante de acidez de diversos tioles por tres métodos diferentes, dos de los cuales
permiten ademas establecer correlaciones de nucleofilia. Una vez obtenido un conjunto razonable
de constantes de acidez y de reaccion se determinaran parametros equivalentes en algunas
protefnas donde la nucleofilia es un factor importante en la catélisis. Se podra entonces determinar
cuéles tioles enziméaticos se salen de la tendencia esperaday requieren factores adicionales para
explicar reacciones muy rapidas o muy lentas con respecto a lo esperado. Se plantea ademas que la
inspeccién de las caracteristicas estructurales de las enzimas en estudio permita plantear hipdtesis
acercade cuales son los factores adicionales que contribuyen a la catélisis.

6 horas semanales

Facultad de Ciencias, Laboratorio de Fisicoquimica Biolégica, Integrante del equipo

Equipo: HUGO, M, MANTA, B, DENICOLA, A, TRUJILLO, M., RADI,R.,BOTTI,H, TURELLL,
ALVAREZ, B.

Palabras clave: catélisis oxidacion de protefnastiol hidroperdxido nucleofilia

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / bioquimica de
proteinas

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioguimica y Biologfa Molecular / Enzimologia
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Cinéticay catélisis

Interaccion de Ca con albimina sérica (01/2004 - ala fecha)

La unioén al ion Ca(2+) altera los equili brios conformacionales y acido base de la albimina séricay
esto repercute en su reactividad y capacidad de transporte.

3 horas semanales

Facultad de Ciencias, Laboratorio de Fisicoguimica Biologica, Integrante del equipo

Equipo: BOTTI, H, TURELL L, ALVAREZ, B.

Palabras clave: cinética quimica calcio albumina sérica

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Cinéticay catalisis

Kinetic and spectroscopic characterization of Genetically Encoded Fluorescent Indicators for the
detection of hydrogen peroxide (12/2020 - a lafecha)

GEFI, that stand for Genetically Encoded Fluorescent Indicators, are protein fluorescent detectors



of hydrogen peroxide (H202) that can be inserted in the genome of a cell, expressed and detected
by spectroscopy or microscopy. Hydrogen peroxide is involved in many routes of intracellular
signaling and these indicators could reveal when and how much H202 is produced in the cell under
study. GEFI oxidation changes the fluorescent response and reduction reverts to the initial state.
Current knowledge of the potential intracellular reactions of GEFI is incomplete, several potential
oxidants and reductants have been identified, but the details of the reactions are missing. The
ON/OFF switching of GEFI can be understood as a balance between the rate of oxidation reactions
and the rate of reduction reactions. This project proposes to thoroughly measure these reaction
rates using biologically relevant oxidants and reductants, and thus better understand the meaning
of the fluorescent signal.

Fundamental

2 horas semanales

Facultad de Ciencias, Instituto de Quimica Biolégica, Integrante del equipo

Equipo: FERRER-SUETA, G., COMINI MA, ODDONE N.

Palabras clave: Sensores fluorescentes roGFP2 HyPer7 peréxido de hidrégeno

Senalizacion redox por la interaccion entre dos peroxirredoxinas humanas y dos proteinas blanco: CBS
y HMGB1 (06/2022 - ala fecha)

La bioguimica redox ha tenido un importante avance en los Ultimos afos cuando, a la aparente
dicotomia oxidante-antioxidante, se ha incorporado la nocion de sefializaciéon redox. Este tipo de
sefalizacion involucra concentraciones fisioldgicas bajas de oxidantes como el peréxido de
hidrogeno (H202) cuya reactividad se aprovecha para modificar proteinas blanco que ejercen
acciones enzimaticas, regulatorias o en la transcripcion de genes. Para dotar de velocidad,
especificidad y regulacién a dicha sefalizacion la célula hace uso de peroxidasas cuya reaccion con
H202 es tan rapida que logran detectar cambios en concentraciones nanomolares. Entre estas
peroxidasas se destacan las peroxirredoxinas (Prx, que estudiaremos en este proyecto) debido a su
ubicuidad, abundanciay sus elevadisimas constantes de velocidad de reaccion con H202. Las Prx,
después de oxidarse con H202, se reducen con electrones provenientes de una gran diversidad de
proteinas, muchas de las cuales tienen potenciales funciones senalizadoras. En esta propuesta
hemos elegido dos peroxirredoxinas humanas (Prx1y Prx2) que hemos estudiado durante afios en
nuestro laboratorio y queremos estudiar su interaccion con dos proteinas potencialmente
sefalizadoras, que se han informado previamente como posibles reductoras de las Prx. Ellas son: la
cistationina ? sintasa (CBS), que cataliza reacciones en la via de la transsulfuraciény es una de las
proteinas capaces de producir enziméaticamente sulfuro de hidrogeno (H2S, que también se
identifica como molécula sefializadora con importantes efectos citoprotectores), y la proteina
HMGB1 (sigla de High Mobility Group Box 1), una proteina polifacética con varias funciones
relacionadas con la proteccion de los cromosomas, pero que al oxidarse se excreta y tiene diversas
funciones en la respuesta inmunitaria. Nos interesa comprender el funcionamiento detallado de los
cuatro pares de socios redox que pueden formarse entre Prx1y Prx2 con CBSy HMGB1, asi que
proponemos estudiar: ? La asociacion proteina-proteina mediante técnicas de fluorescencia,
entrecruzamiento quimico, dinamica molecular y quench-flow. ? La cinética de las reacciones redox
entre Prxy las proteinas blanco mediante técnicas de stopped-flow y la posible interferencia de
tiorredoxinas que funcionan como reductores preferentes de Prx. ? La modificacién de los dos
puntos anteriores ante la influencia de cambios en las proteinas blanco, union del regulador S-
adenosil metionina a CBS y modificaciones postraduccionales en HMGB1. Entendemos que
conocer los detalles de estos potenciales pasos criticos nos permitirdn comprender mejor el rol de
las Prx en los mecanismos de sefalizacion redox.

Fundamental

2 horas semanales

Facultad de Ciencias, Instituto de Quimica Bioldgica, Integrante del equipo

Equipo: FERRER-SUETA, G., DENICOLA, A, Sebastian F. Villar, BENCHOAM, D

Palabras clave: Peroxiredoxina Cistationina beta sintasa sefalizacion redox

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia

Oxidacién de aminoacidos y proteinas por peroxinitrito (05/1997 - 01/1999)

10 horas semanales

Facultad de Ciencias, Laboratorio de Fisicoquimica Bioldgica, Integrante del equipo
Equipo: ALVAREZ, B., RADI, R.

Palabras clave: peroxinitrito amino4cidos oxidacion de proteinas

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear / Quimica
Bioinorganica



Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimica

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / bioquimica de
proteinas

Caracterizacion cinética de complejos quelatos mixtos de Cu con oxidantes bioldgicos (05/1995 -
12/1997)

PLAN DE TRABAJO INTRODUCCION Y JUSTIFICACION LOS COMPUESTOS EN ESTUDIO Y
SU IMPORTANCIA FARMACOLOGICA Las Casiopeinas* son compuestos de coordinacion de
cobre en estado de oxidacion 2+ con la siguiente fomula general: [CuLL]NO3, el ligante L es una
diimina aromética del tipo de la fenantrolina o la bipiridina con uno o mas sustituyentesy el ligante L
- esun L aminoacidato o un ligante anidnico donador por dos oxigenos como el acetilacetonato o el
salicilaldehidato (Fig. 1) Figura 1 ejemplo de una casiopeina Las Casiopeinas® fueron disefiadas y
sintetizadas por primera vez en nuestro laboratorio a principios de la década pasada. Desde
entonces se han realizado sobre ellas diversos estudios de estabilidad, estructuray reactividad.
Pero el hallazgo mas importante respecto a este tipo de compuestos es su actividad biolégica. Las
casiopeinas se han probado en varios modelos in vitro e in vivo y hemos encontrado que algunas de
ellas presentan actividad bacteriostatica, citostatica, mutagénicay antineoplasica (Ruiz-Ramirez,
1991y Ruiz-Ramirez, 1993). Estos estudios los hemos realizado en colaboracién con diversas
dependencias de nuestra Universidad y con otras instituciones mexicanas y extranjeras. Dada la
importancia de estos descubrimientos, a los responsables del &rea quimica de este proyecto, nos
interesa averiguar los mecanismos moleculares de accién de estos nuevos farmacos con el fin de
encontrar estructuras y variedades idéneas de ellos para sus diferentes funciones. El drea donde
mas hemos profundizado respecto a la actividad biolégica de estos compuestos es en tratamiento
de diversos tipos de cancer, a raiz de ello hemos considerado al menos dos posibles mecanismos
mediante los cuales las Casiopeinas pueden interactuar con el ADN y prevenir la reproduccion
celular, a continuacion los detallamos. INTERACCION DIRECTA CON EL ADN Pensamos que las
casiopeinas podrian unirse directamente al ADN ya sea mediante enlaces débiles por intercalacion
en el apilamiento de las bases o bien formando enlaces de coordinacién con el centro metalico por
sustitucion de uno de los ligantes o por una reacciéon de adicién. Las caracteristicas de las
casiopeinas que nos llevan a pensar en estas interacciones son las siguientes: a) la planaridad de los
compuestos que los hace similares a algunos farmacos anticancerigenos de platino que se unen
directamente al ADN. b) la presencia de una nube de electrones deslocalizados en los anillos de la
diimina que la hace capaz de interacciones de apilamiento. ¢) la esfera de coordinacion incompleta
delion Cu2+ que es capaz de recibir, en principio, hasta dos ligantes méas para formar un complejo
octaédrico. d) La asimetria en la labilidad de los ligantes unidos al Cu2+, ya que los enlaces son
mucho mas fuertes del lado de la diimina. Aparte de los complejos de platino utilizados en terapia
contra el cancer, existen otros compuestos mucho mas parecidos a los nuestros para los cuales se
han encontrado evidencias de interaccién directa con ADN como es el caso del complejo [Cu(1,10
fenantrolina)2]+ (Marshall, 1981). Actualmente en nuestro laboratorio realizamos experimentos
tendientes a establecer claramente la naturaleza de la interaccion de las casiopeinas con ADN.
INTERACCION CON ADN A TRAVES ESPECIES REACTIVAS DE OXIGENO Y NITROGENO En
una gran cantidad de trabajos (Sorenson, 1984) se ha resaltado la posible vinculacion entre la
presencia de especies reactivas de oxigeno, en particular el radical superéxido, y algunas
enfermedades como cancer, diabetes y enfermedades inflamatorias. Mas recientemente se ha
encontrado una correlaciéon directa entre el proceso de envejecimiento y la actividad de dos
enzimas que se ocupan de la destruccion de especies reactivas de oxigeno: la superdxido dismutasa
(SOD) y la catalasa (Orr, 1994). También se ha encontrado relacién entre una mutacién en el gen
que codifica una forma de superoxido dismutasay la incidencia de esclerosis amiotrofica lateral
(ALS), una enfermedad degenerativa de las neuronas motoras (Rosen, 1993; Gurney, 1994). La
importancia de las especies reactivas de oxigeno y el superodxido (O2-), en enfermedades
degenerativas lleva a considerar a la enzima que naturalmente se encarga de su destruccion (la
SOD) y modelos sintéticos de esta molécula como posibles agentes en la prevencién y tratamiento
de estas dolencias. Por otra parte, la variedad mas comin de SOD es la que posee iones cobre y zinc
en su sitio activo y que actua a través de oxidaciones y reducciones sucesivas del atomo de cobre en
un mecanismo "ping-pong", donde el receptor y donador de electrones es el ion superéxido (Klugh-
Roth, 1973) para formar oxigeno molecular y peroxido de hidrégeno. Ademas, se ha encontrado
que decenas de compuestos de cobre de bajo peso molecular (incluido el ion Cu2+ hidratado)
catalizan la dismutacion de O2- de manera tanto o més eficiente que la enzima misma. Incluso, hace
algunos afos, un grupo de trabajo en India (Bhirud, 1990), comprobd la actividad enzimética de un
complejo que contenia glicilglicinato y 1,10-fenantrolina como ligantes, notablemente similar a las
casiopeinas. El problema que presentan estos compuestos sencillos es su falta de especificidad. La
forma reducida de los complejos puede reaccionar a su vez con el perdxido de hidrégeno
procedente de la dismutacién para formar radicales hidroxilo (OH.) que son mucho mas toxicos que
el superoxido. De esta manera, la accion desactivadora de los modelos inorgéanicos de la enzima se



transforma en una accion activadora al formarse una especie mucho mas peligrosa que la original a
través de unareacciéon de Haber-Weiss. Se ha planteado un mecanismo general para el papel que
puede desempenar un complejo de cobre de bajo peso molecular en la desactivacion/activacion de
especies reactivas de oxigeno (Czapski, 1987),y en él se considera nuevamente la posible
interaccion del farmaco con biomoléculas como el ADN. Este mecanismo se presenta en forma
adaptada para las casiopeinas en la figura 2. Como puede verse en el esquema, segun este
mecanismo el papel del complejo de cobre dependeré de la velocidad de algunas reacciones en
competencia. Asi, si k1y k4 son mucho mas grandes que k2 (o su analoga, k2a), el complejo tendrd un
papel protector ya que catalizard eficientemente la destruccion de radicales O2-y no promovera la
formacion de OH.y otras especies potencialmente nocivas; este es el caso con la enzima natural.
Por el contrario, si lareaccién 2 entra en competencia cinética con la dismutacion, el rol del
complejo es el de potenciar la reactividad de los radicales presentes en el medio. Esto, en conjunto
con una constante de equilibrio grande para la asociacion de la forma reducida del complejo con
ADN (K2), puede conducir a una destruccién oxidativa del acido nucleico catalizada por el complejo.
Con estas consideraciones queda de manifiesto que no sélo es importante encontrar la posible
actividad enzimatica de las casiopeinas, sino efectuar una caracterizacién rigurosa de los productos
y subproductos de dicha actividad, asi como evaluar la funciéon que pueden desempefiar moléculas
como el ADN en la misma. Pruebas de actividad de SOD La actividad enzimética de superdxido
dismutasa de una molécula se puede evaluar por dos caminos diferentes. El primeroy méas utilizado
es un método indirecto para el cual se necesita una fuente de radicales superéxido y un indicador
(colorido o fluorescente), en estos sistemas la actividad se evalla por la eficiencia que tiene la
molécula a probar para inhibir la reaccion entre O2-y el indicador (Hyland, 1983; Crapo, 1978). El
segundo método es directo e implica el seguimiento de la reaccion catalizada de pseudoprimer
orden respecto a O2-. No obstante, dado que estas reacciones son muy rapidas (k = 109 parala
enzima natural) se utilizan normalmente técnicas Utiles para cinéticas rapidas como radidlisis de
pulsos. A pesar de esto, recientemente se publicd un método para seguir la dismutacion catalitica
de O2- utilizando espectrofotometria de stopped flow con un aparato de mezclado extra rapido
(tiempo muerto < 2 ms, Riley, 1991), lo que haria mucho mas accesible la evaluacion cuantitativa de
la catalisis enziméatica. Interaccién a través de especies reactivas de nitrogeno Un grupo de la
Universidad de Alabama en Birmingham descubrié en 1991 el potencial citotdxico del ion
peroxinitrito (ONOO-, Radi, 1991). Este ion se produce en condiciones patoldgicas tafies como
sindromes de isquemia-reperfusion, sepsis, reacciones inflamatorias y neuroexcitotoxicidad entre
otras. La formacién de peroxinitrito surge de la siguiente reaccion entre los radicales superdxido y
oxido nictrico: H+ + O2- + NO OONQOO- + H+ ONOOH La reaccion es casi controlada por difusién
(k =7x109 M-1s-1). El pKa de la transicién de peroxinitrito a dcido peroxinitroso es 6.8. Una vez
formado el 4cido peroxinitroso se puede descomponer por dos rutas principales: 1. ruptura
homolitica, independiente de la presencia de metales a radicales hidroxilo (OH) y diéxido de
nitrégeno (NO2), o 2. ruptura heterolitica (mediada por Fe o Cu) a NO2+ (nitronio) y OH- Esto hace
que el ion peroxinitrito pueda oxdar biomoléculas con la reactividad del radical hidroxilo sin la
necesidad de metales de transicion (como ocurre en el mecanismo de Haber-Weiss) o, en presencia
de Fe o Cu, evolucionar a especies nitrantes. EI NO2+ nitra residuos de tirosina, fenilalaninay
triptofano. Se ha demostrado que la SOD ademds de catalizar la dismutacion de superdxido
participa en reacciones de nitracién por peroxinitrito. Incluso sila SOD se desactiva mediante
H202 y fenilgloxal la enzima pierde la actividad de dismutasa pero retiene la capacidad de nitrar.
Las nitraciones constituyen reacciones nocivas por al menos tres mecanismos: 1. Inactivacion de
protefinas 2. Alteracion de la transduccién de sefiales mediadas por tirosin cinasas 3. Generacién de
respuesta inmunitaria con produccién de anticuerpos anti-nitrotirosina. En los modelos de ALS con
SOD mutante se tiende a acordar que el problema no es una pérdida de actividad de la enzima
(Gurney, 1994), sino que la SOD gana otra actividad y esto podria bien ser la de aumentar las
nitraciones (Beckman, 1993). De manera que los modelos inorganicos de SOD deben cumplir al
menos dos condiciones desde el punto de vista catalitico para ser potencialmente Utiles como
protectores en terapia: 1. catalizar la dismutacién de O2- a velocidades lo mas altas posiblesy 2. no
catalizar (o hacerlo a velocidades muy bajas) las reacciones de nitracion. Dentro de este esquema el
modelo eliminarfa el O2-y ademas impedirfa la formacién de ONOO-. Sin embargo, si algo de
ONOO- se forma, serfa consumido por reacciones distintas de la nitracion catalizada por la SOD.
Trabajoen curso, planes y proyectos Actualmente en nuestro laboratorio trabajamos en la
elucidacion de la naturalezay la magnitud de la interaccién de diferentes casiopeinas con ADN y
estamos investigando también las posibles uniones de nuestros farmacos con nucleétidos,
nucledsidos y bases. (Ruiz-Ramirez, 1994). Queda pues pendiente la caracterizacion de la
interaccion de nuestros farmacos con biomoléculas, mediada por radicales libres y especies
reactivas de oxigeno y nitrogeno. Para esta parte es que se propone el siguiente plan de trabajo que
desarrollaria en la Universidad de la Republica de Montevideo, Uruguay durante un afio bajo la
direcciéon del Dr. Rafael Radi que amablemente me ha invitado. PLAN DE TRABAJO 1. Evaluacion
de la actividad de dismutasa de superdxido por un método cinético directoy por un método
indirecto (xantina-xantina oxidasa) Esta actividad se estudiara en diez compuestos del tipo [Cu(L)



(ser)INO3, donde L es una 1,10-fenantrolina sustituida o un 2,2 bipiridina sustituida; y en otros diez
compuestos de férmula general [Cu(4,7-dimetil-1,10-fenantrolina)(L )JNO3 donde L es un L-
aminoacidato u otro ligante bidentado monocargado. 1.1 Cuando se conozca la actividad de los
diferentes compuestos se tratard de relacionarla con diferentes pardmetros estructurales y
fisicoquimicos previamente estudiados (referencias). A partir de esta relacion se puede proponer
un complejo hipotético con méxima actividad (CHMA). 1.2 Sobre esto complejo se estudiaré la
actividad y el efecto del pH sobre dicha actividad, asi como la actividad de los complejos
correspondientes del tipo CuL2+y Cul +, dado que estas especies pueden estar presentes en
disolucion bajo ciertas condiciones. 1.3 Finalmente y si fuera posible sintetizarlo, se estudiara la
actividad del complejo CHMA pero reducido, es decir el complejo de Cu(l). 2. Estudio del
mecanismo de la dismutacion. Para abordarlo se determinaran los pardmetros cinéticos (k, *H, *S)
de las siguientes reacciones entre el CHMA y el anidn superéxido: CullLL + O2-y CulLL + O2-se
compararan con la velocidad de dismutacion de superéxido catalizada por dicho compuesto. 2.1. Se
estudiaran los efectos del medio sobre la catélisis, en particular del pH y de la fuerza idnica. 2.2
Finalmente se abordarad la caracterizacién de los productos e intermediarios de reaccién mediante
el uso de trampas de spin para evaluar si la dismutacion tiene como subproductos radicales OH y si
los complejos tienen actividad de peroxidasa. 3 Cuando ya se tenga un panorama claro del
mecanismo de la dismutacion se intentard evaluar la capacidad de proteccién o de destruccién de
estos complejos sobre modelos moleculares y bioldgicos. 4. La segunda gran parte del proyecto es
estudiar la capacidad que pueden tener estos complejos en presencia de NO y O2- para nitrar
sustratos aromaticos. Para esto se les hara reaccionar con diferentes sustratos naturales y modelo.
El estudio se abordara con los mismos veinte compuestos mencionados en el punto 1. 4.1 Cuando
se conozca la actividad de esos 20 compuestos se tratardn de plantear relaciones estructura-
actividad comoen 1.1y se intentara la sintesis de complejos que no tengan actividad de nitracién.
4.2 Se estudiard el efecto del pH vy la fuerza iénica sobre la actividad y se evaluaré a los complejos
correspondientes (CuL2+y Cul +) 4.3 Se intentard proponer un mecanismo y se caracterizaran los
productos de la reaccion, en particular se trataré de detectar la generacion de radicales OH. 4.4 Se
intentard determinar la variacion en la actividad en funcién del cambio de sustrato y se pretende
utilizar como sustrato una enzima activa para evaluar pérdidas en su actividad debidas a la
nitracion. 4.5 Se intentard evaluar el dafio por nitracién en modelos bioldgicos sensibles.
Referencias Beckman, J. S.; Carson, M; Smith, C.D.; y Koppenol, W. H.; Nature; 1993; 364; 584
Bhirud, R. G. and Srivastava, T. S., Inorganica Chimica Acta, 1990, 173, 121 Crapo, J. D.; McCord, J.
and Fridovich, I.; Methods in Enzymology; 1978, 53; 382. Czapski, G. and Goldstein, S.,
Bioelectrochemistry and Bioenergetics, 1987, 18, 21. Gurney, M. E., Science, 1994, 264, 1772.
Hyland, K., et al, Analytical Biochemistry, 1983, 135, 287. Klugh-Roth, D., Fridovich, I. and Rabani, J.,
Journal of the American Chemical Society, 1973, 95, 2786. Marshall, L:E, et al; Biochemistry, 1981,
20, 244-250. Orr, W.C and Sohal, R. S., Science, 1994, 263,1128. Riley, D. P.; Rivers, W. J. and
Weiss, R. H., Analytical Biochemistry, 1991, 196, 344. Radi, R.; Beckman, J.S.; Bush, K. M. and
Freeman, B. A.; Journal of Biological Chemistry; 1991; 266; 4244. Rosen, D. R. et al, Nature, 1993,
362,52. Ruiz Ramirez, L.; Journal of Inorganic Biochemistry; 1991; 43; 615 Ruiz Ramirez, L;
Journal of Inorganic Biochemistry; 1993; 51; 406 Ruiz-Ramirez, L, et al; Memorias del Il European
Biolnorganic Congress; Florencia; 1994; p.278 Sorenson, J., Chemistry in Britain, 1984, 16, 1110.
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Determinantes estructurales y de reactividad en el uso de glutation como sustrato redox y no redox en
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Reduccién de peroxirredoxinas y su participacion en la transduccion de senales por peréxido de
hidrégeno (04/2020 - a la fecha)

Las peroxiredoxins (Prx) son peroxidasas que catalizan la reduccion de peréxido de hidrogeno
(H202) por reductores endégenos usando uno dos residuos de cisteina. En esta propuesta
usaremos dos 2-Cys Prx humanas, cuyo ciclo catalitico consta de tres reacciones: oxidacion,
resoluciony reduccion. La oxidacion por H202 es muy répida, pero la resolucion y reduccion son
suficientemente lentas como para permitir que los productos sean detectados y reaccionen con
sustratos alternativos y que transmitan la informacion relativa a la presencia de H202.
Proponemos investigar la cinética de reduccién de dos 2Cys Prx humanas en dos aspectos
diferentes. Primero, la reduccién de Prx como disulfuro por tiorredoxinas (el sustrato habitual) y
usaremos tiorredoxinas de diferentes especies para tratar de comprender la base de la
especificidad de la reaccion. El segundo aspecto se refiere a la reduccion del &cido sulfénico de la
Prx con sustratos alternativos descritos en la literatura como participantes en la sefializaciéon redox.
Intentaremos la reduccion con STAT3 (un factor de transcripcién) y Anexina A2 (una proteina
involucrada en la union de complejos proteicos al citoesqueleto). Estudiaremos la reduccion de
forma individual y conjunta con la idea de formar un complejo ternario en el cual la Anexina A2
actua como soporte de la interaccion. El conocimiento de la especificidad, la uniony la cinética de
reaccion puede brindar pistas para comprender cuantitativamente la participacion de las Prx en la
sefalizacion redox mediada por H202.
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Relaciones entre la estructura proteicay la funciéon: homeostasis redox y el rediseio del sistema
tiorredoxina incluyendo sensores de estrés oxidativo (12/2014 - 01/2019)

El sistema tiorredoxina-peroxirredoxina esta compuesto en la mayoria de los organismos por tres
enzimas que funcionan en una secuencia de reacciones que emplea NADPH para reducir
hidroperdxidos. Las tres enzimas son: la tiorredoxina reductasa (TR), la tiorredoxina (TRX) y una
peroxidasa dependiente de tioles (generalmente peroxirredoxina, PRDX) que reduce al grupo
funcional ROOH. En este sistema la TRX acepta electrones de la TRy los cede ala PRDX haciendo
que lavia completa se comporte como una NADH peroxidasa. No obstante, la TRX actua
habitualmente como un centro de distribucién de equivalentes de reducciéon que tiene diversas
interacciones especificas que dictan varias funciones diferentes. Desde el punto de vista
enzimatico, el sistema involucra dos reacciones bimoleculares entre proteinas que implican
difusion, reconocimiento, unidny reaccion quimica. A pesar de que las reacciones entre TRy TRX, y
entre TRXy PRDX son relativamente rapidas, la propia molecularidad de las reacciones puede
imponer una limitacién cinética a causa de las concentraciones de las proteinas. El flujo de
electrones puede verse limitado en situaciones donde haya diversos blancos disponibles para ser
reducidos por la TRX. Otro posible paso limitante en la via se encuentra dentro del ciclo catalitico de
la PRDX: la formacion del puente disulfuro en las PRDX incluye cambios conformacionales y esto
hace que lareaccién resulte notablemente lenta. En este contexto, motivados por la existencia de
hibridos naturales, proponemos generar un sistema proteico artificial de fusion que incorpore las
funciones cataliticas de TR, TRXy PRDX. Esto permitird obtener una enzima de tres médulos con
actividad global NADPH peroxidasa capaz de canalizar las reacciones de la via, volviéndola
especificay altamente eficiente. Los sistemas multienzimaticos tendran un enorme potencial como
instrumento de intervencién en sistemas biolégicos sometidos a modelos de estrés oxidativo.
Ademas, conjugaremos ese potencial con un sistema sensible a los cambios en la concentracion de



jones metélicos trivalentes como Al3+y Fe3+. Para probar las posibles aplicaciones de nuestro
sistema aprovecharemos nuestra experiencia en sistemas experimentales in vivo de expresién
eucariota en Saccharomyces cerevisiae y en Arabidopsis thaliana. Dado que en suelos acidos, ricos
en aluminio, pueden observarse consecuencias severas en el crecimiento y estrés oxidativo, esta
resulta ser una oportunidad Unica para unificar los esfuerzos de los laboratorios colaboradores, de
Argentina, Brasil y Uruguay, y avanzar en conjunto aportando soluciones a problemas de relevancia
agrobiotecnologica.
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Biotioles: conociendo su reactividad para explotar su potencial antioxidante (04/2011 - 04/2015)

La presente propuesta esta enfocada a profundizar en la bioguimica de tioles con el fin de apoyar y
darle continuidad a las distintas actividades del grupo, contribuyendo a su consolidacién como
grupo de investigacion reconocido en el areay pujante en la formacion de jovenes investigadores y
avances en el conocimiento del area bioquimica. Los tioles y sus derivados estan presentes en todos
los sistemas bioldgicos, donde son parte constitutiva de las proteinas, en forma de tioles libres o
puentes disulfuro, asi como de compuestos de bajo peso molecular, como cisteina, glutationy
coenzima A. La capacidad de los tioles para reaccionar preferentemente con oxidantes los coloca en
un lugar preferencial de la respuesta antioxidante, y asi encontramos a los tioles en residuos de
cisteinas criticos de enzimas como las peroxirredoxinas o en atrapadores no enzimaticos como la
albumina o el glutation. Se reconoce hoy la importancia de los tioles en los procesos de sefializacion
redox celular lo que los vuelve importantes determinantes de procesos fisiopatoldgicos, y por lo
tanto blancos potenciales de intervenciéon farmacoldgica. Proponemos continuar trabajando enla
caracterizacion de la reactividad de los tioles bioldgicos, estudiando aspectos generales que sienten
las bases quimicas de su reactividad y llegando hasta la diseccion de algunos casos concretos que
permitan comprender las bases moleculares de la reactividad de algunas proteinas. En particular
nos enfocaremos en proteinas presentes en el espacio intravascular, con residuos de cisteina
criticos: la albuimina plasmatica y proteinas eritrocitarias como peroxirredoxina 2, sulfiredoxina,
tiorredoxina 1y glutarredoxina 1. Conocer la reactividad de los tioles de estas proteinas
contribuira a entender su rol antioxidante a nivel intravascular donde se dan aumentos
significativos de oxidantes inflamatorios en diversas condiciones fisiopatoldgicas como
aterosclerosis, hipertension, hiperglicemia. Proponemos también ampliar nuestras investigaciones
y extrapolar los conocimientos adquiridos en la bioquimica de tioles para contribuir a la resolucion
de un problema biotecnoldgico concreto, el envejecimiento de los concentrados de eritrocitos para
transfusiones. En este sistema biolégico que plantea un nivel superior de complejidad, pretendemos
dilucidar el rol de los tioles en el envejecimiento, con una aproximacion que abarca desde la
caracterizacion del tioloma del eritrocito hasta el abordaje de los mecanismos moleculares
subyacentes al envejecimiento, esperando sentar las bases de posibles intervenciones que permitan
prolongar la vida media (til de este derivado sanguineo de suma importancia médica.
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Componentes proteicos en la reactividad de cisteinas peroxidaticas (02/2013 - 02/2015)
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Nuestro interés principal es comprender qué factores de la proteina hacen que las cisteinas
peroxidaticas (Cp) de las peroxirredoxinas aceleran la reduccién de peroxido de hidrégeno por
tiorredoxina entre mil y un millén de veces. Para comprender este problema, planteamos un
abordaje empleando peroxirredoxinas con mutaciones en los residuos conservados vecinos a la Cp
(treoninay arginina) sobre las cuales estudiaremos propiedades cinéticas especificas de la catélisis
(reduccion de perdxido, oxidacion de tiorredoxina) y reactividad general (acidezde laCpy
nucleofilia en una reaccién de alquilacion). En todos los casos se compararan los resultados con las
proteinas tipo salvaje y con un tiol de bajo peso molecular (8-mercaptoetanol) carente de todo
factor proteico que afecte su reactividad. Para desarrollar este proyecto, contamos con un
laboratorio especializado en cinética quimica y enziméatica, donde determinaremos las constantes
de velocidad pertinentes empleando fluorescencia intrinseca de algunas de las proteinas en estudio
y métodos de competencia en los casos en que no se puedan realizar determinaciones directas.
Esperamos que frente al conjunto completo de datos de acidez, nucleofilia inespecificay
reactividades especificas vinculadas a la funcién enzimatica, podremos deconstruir la reactividad de
la Cpen el caso de tres peroxirredoxinas cataliticamente diferentes, a saber: peroxirredoxina 5
humana (2-Cys atipica); Tsa 1 de Saccharomyces cerevisiae (2-Cys tipica) y Prx 1 de Aspergillus
fumigatus (presuntamente 1-Cys). El proyecto incluye la formacion de recursos humanos en el drea
bioquimica, con especializacién en bioquimica de proteinas, enzimologia y bioquimica redox.

15 horas semanales

Facultad de Ciencias, Laboratorio de Fisicoquimica Bioldgica

Investigacion

Coordinador o Responsable

EnMarcha

Alumnos encargados en el proyecto:

Pregrado:1

Maestria/Magister:1

Equipo: MANTA, B, PORTILLO-LEDESMA, S.

Palabras clave: catélisis peroxiredoxina metabolismo de perdxidos

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioguimica y Biologfa Molecular / Enzimologia

Reactividad y absorcidn celular de antioxidantes cataliticos sintéticos (03/2011 - 03/2013)

Este proyecto plantea ampliar la base del conocimiento de la reactividad de un conjunto de
porfirinas de manganeso hacia el hipoclorito, basandose en el conocimiento previo de estos
antioxidantes cataliticos adquirido en el estudio de la reduccion de especies reactivas de oxigenoy
nitrégeno, Para este fin se realizara una caracterizaciéon exhaustiva de la catélisis de reduccion de
hipoclorito, de los productos de reaccion y de la reactividad de estos Ultimos. A fin de extender el
conocimiento cinético asi adquirido a modelos simples, se plantean experimentos de proteccion de
los blancos bioldgicos mas relevantes del hipoclorito, a saber, aminoacidos azufrados y aminas
proteicas. Dicha proteccion se realizard con combinaciones de catalizadores (porfirinas de
manganeso) y reductores bioldgicos de bajo peso molecular, en particular acido Urico. Los
compuestos a estudiar comprenden algunos previamente estudiados por nuestro grupo en relacion
a su reactividad frente a peroxinitrito y radical carbonato mas un nuevo conjunto de compuestos
donde la propiedad que se intenta incrementar es la biodisponiblidad. Finalmente, para evaluar el
impacto combinado de reactividad y absorcion celular se intentara desarrollar una técnica
espectroscopica que permita observar la acumulacion intracelular de los compuestos de interés en
sistemas de cultivo celular mediante microscopia confocal de Raman Resonante.

10 horas semanales

Instituto de Quimica Bioldgica, Laboratorio de Fisicoguimica Biolédgica

Desarrollo

Coordinador o Responsable

EnMarcha

Equipo: CARBALLAL S, RADI, R., VALEZ, V.

Palabras clave: catalisis cinética quimica antioxidantes sintéticos

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimica

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Biologia
redox

Caracterizacion de la acidez y la nucleofilia del tiol conservado de sulfirredoxina y estudio de las
determinantes de su reactividad. (04/2010 - 10/2011)

Proponemos estudiar las constantes de acidez de tioles de bajo peso molecular por una
metodologia de reactividad, para construir correlaciones de Brgnsted que permitan establecer la
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influencia de la nucleofilia sobre las dos reacciones estudiadas, la alquilacién con
monobromobimano e intercambio de disulfuros con 4-ditiodipiridina. También se determinaran
constantes de acidez de tioles proteicos con los mismos métodos. El sistema escogido para el
estudio es la enzima Sulfirredoxina(Srx), la cual presenta un residuo cisteina conservado, que es
responsable de la reduccién de la enzima 2-cys Peroxirredoxina(Prx) sobreoxidada en presencia de
ATPy Mg2+. Se pretende comprender la relacion entre la acidez y la nucleofilia medida a través de
la correlacion de Bransted. Existen factores que pueden afectar la nucleofilia del tiolato y queremos
encontrar cémo la afectan y en qué magnitud. Esperamos construir un marco de referencia general
dentro del cual se pueda comprender en el futuro la reactividad de otros tioles proteicos.

10 horas semanales

Facultad de Ciencias, Laboratorio de Fisicoquimica Biolégica

Investigacion

Coordinador o Responsable

EnMarcha

Alumnos encargados en el proyecto:

Pregrado:1

Financiacion:

Comisién Sectorial de Investigacion Cientifica, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo: SARDI MF (Responsable)

Palabras clave: tiol nucleofilia Catalisis enzimatica

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Biologfa
redox

Diversificacion de modalidades y horarios de Fisicoquimica Bioldgica (07/2009 - 06/2010)

Propuesta - Agregar un horario adicional de tedrico durante la tarde, destinado a aquellos
estudiantes que no pueden asistir en la manana. - Mejorar el acceso actual al material de tedricos
ubicado en internet (http://fgb.fcien.edu.uy/) que actualmente estd compuesto por algunas
presentaciones de diapositivas (PowerPoint) correspondientes a las clases tedricas. Proponemos
completar las presentaciones de las clases tedricas para que todas estén disponibles en el primer
semestre de 2010y ademas cuenten con el audio correspondiente grabado durante las clases, para
estudiantes que no puedan asistir a clases o deseen escucharlas nuevamente durante la
preparacion de los examenes. - Agregar un grupo de practicos con un horario similar al curso de
emergencia implementado en el aflo pasado para poder atender de manera razonable a los 100
estudiantes esperados para 2009, en grupos de 20 personas. - Aumentar el nimero de horarios
disponibles para la discusion de articulos cientificos (seminarios) para poder realizar esta actividad
en grupos de 10 estudiantes maximo. Esta es una actividad integradora de distintos conocimientos
impartidos alo largo del curso y es muy importante mantener los grupos reducidos, de manera que
sea una instancia interactiva con fuerte participacion de los estudiantes.

10 horas semanales

Facultad de Ciencias, Instituto de Quimica Bioldgica

Otra

Coordinador o Responsable

Concluido

Alumnos encargados en el proyecto:

Pregrado:90

Equipo: TURELL L, DENICOLA, A (Responsable), MOLLER, MN

Palabras clave: Modalidades de ensefianza docencia

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Fisicoquimica
Bioldgica

MnPorphyrins In The Protection Against Peroxynitrite-Mediated Injury (01/2007 - 01/2009)

The diffusion-controlled combination reaction between superoxide (O2) and (NO) radicals yields
peroxynitrite anion (ONQOQO) in vivo, a reactive and short-lived oxidant. The fast reaction of
peroxynitrite with biomolecules leads to one- and two-electron oxidations and nitration reactions,
which cause alterations in biomolecule structure and function. Peroxynitrite-dependent oxidative
damage promotes cell dysfunction and/or death, and places peroxynitrite as a central pathogenic
mediator in cardiovascular, neurodegenerative and inflammatory disorders and diabetes, among
others. In several of these conditions, excess mitochondrial formation of oxidants, including
peroxynitrite, and mitochondrial signaling of cell death participate in the process. Thus, a major
interest has been generated in the search for potential peroxynitrite scavengers and/or
decomposition catalysts. In the context of our first ICGEB-funded project (1998-2001) and studies
performed thereafter we have established that a) manganese (I1) and (I11) porphyrins react fast and
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catalytically consume peroxynitrite, b) they also react with peroxynitrite-derived carbonate radicals
(CO3), and ¢) flavoenzymes, including mitochondrial electron transport chain components, reduce
MnllIPorphyrins to MnllPorphyrins. In addition, MnPorphyrins can undergo redox cycles that
involve the Mnll state and behave as SOD mimics, potentially inhibiting peroxynitrite formation.
Through these mechanisms MnPorphyrins serve to attenuate peroxynitrite-mediated injury and
may represent a site-specific detoxification mechanism at the mitochondrial level. Importantly,
MnPorphyrins are increasingly revealed to be remarkably protective in different animal models of
disease and have just entered the clinical arena in Phase | trials. However, although promising,
significantly more basic and pre-clinical investigation is required to define their mechanism of
action, pharmacological properties and for a more rationale drug design and synthesis. In this
regard, changes in charge and lipophilicity may critically affect their reaction kinetics with
peroxynitrite, their cellular distribution and interactions with key subcellular components involved
in cell homeostasis and signaling of death, and their pharmacological/toxicological properties
relevant to in vivo animal models of disease. The aims of the present project are to evaluate 1) the
redox chemistry of different MnPorphyrins with oxidants such as peroxynitrite and reductants such
as flavoenzymes, 2) their reactivity and partitioning in mitochondria and the protection against
peroxynitrite-dependent mitochondrial dysfunction/damage and 3) their pharmacological actions
in cell and animal disease models (hyperglycemic injury to vascular endothelium, amyotrophic
lateral sclerosis and sepsis). The project involves training activities for young scientists and
networking activities with different laboratories in Uruguay and abroad. Successful completion of
the specific aims will critically contribute to the understanding of the mechanism of action of
MnPorphyrins on peroxynitrite-mediated damage at the biochemical, mitochondrial and cellular
level and support further development and testing of these compounds as pharmacological
compounds for human pathological disorders where reactive oxygen and nitrogen species are
involved.

10 horas semanales

Facultad de Medicina, Departamento de Bioqufmica

Desarrollo

Integrante del Equipo

EnMarcha

Financiacion:

Institucién del exterior, Apoyo financiero

Equipo: RADI, R. (Responsable), QUIJANO, C.

Palabras clave: peroxinitrito Porfirinas de manganeso mitocondria

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular /

Titulo del proyecto: Peroxiredoxinas, una nueva familia de enzimas antioxidantes (10/2006 - 10/2008 )

Numerosas patologias se sabe hoy que estan asociadas con un aumento de estrés oxidativo
(enfermedades cardiovasculares como aterosclerosis o neurodegenerativas como Parkinson). El
aumento de estrés oxidativo se puede dar por un aumento en la produccién de especies reactivas
oxidantes y/o una disfuncién en la bateria de mecanismos antioxidantes. Un componente
importante de las defensas antioxidantes enzimaticas lo representan las enzimas que reducen
peréxido de hidrégeno (H202), o sea peroxidasas. Las peroxirredoxinas (Prx) representan una
nueva familia de peroxidasas. A diferencia de las conocidas peroxidasas como la catalasa o glutation
peroxidasa, las peroxirredoxinas no tienen grupo prostético sino que dependen de una cisteina
reactiva en su sitio catalitico llamada cisteina peroxidatica. En las 2-cys Prx, la reduccién de H202
se acompana de la oxidacion de la cisteina peroxidatica (C46-SH) para formar sulfénico (C46-SOH)
que reacciona con la cisteina resolutiva de otra subunidad (C165-SH) para formar un disulfuro
intermolecular (C46-S-S-C165). El ciclo catalitico se completa con electrones transferidos desde
NADPH via tiorredoxina reductasa-tiorredoxinay finalmente al disulfuro de la Prx. La
caracterizacion cinética de estas enzimas es incipiente. En este proyecto nos proponemos
determinar los parametros cinéticos de la Prx I de globulo rojo humano, una 2-cys Prx tipica,
determinaciéon de Km, Vmax, kcat con precision, ya que disponemos ahora de métodos mas
sensibles. Nos proponemos estudiar la especificidad de sustrato reductor y peréxido, asi como
nuevos potenciales sustratos como nitrosotioles o cloraminas. La caracterizacion cinética de Prx |
nos permitira entender la funcion de esta enzima en la fisiopatologia del glébulo, si realmente puede
actuar con buena eficiencia catalitica para H202 o trabaja mejor con peréxidos lipidicos o si es
mejor peroxinitrito reductasa que peroxidasa, ademas de compararla/diferenciarla de otras
peroxirredoxinas humanas o de otras especies. En su ciclo catalitico, la Prx se dimeriza pero por
cristalografia de rayos X se ha determinado una estructura decamerica e incluso mas
recientemente se han observado cristales dodecamericos. Nos interesa estudiar el estado de
oligomerizacién de la enzima en solucion, relacionarlo con el estado redox de sus cisteinas criticas y
su actividad peroxidasa, de manera de conocer la relacién estructura:actividad y ver cémo
modularla. Ademas del uso de electroforesis nativa, cromatografia de exclusion molecular por hplc,
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dynamic light scattering, se propone una novedosa aproximacion para estudiar la oligomerizacion
reversible de la enzima en solucién: el uso de FRET (fluorescence resonance energy transfer), entre
dos poblaciones de Prx marcadas con dos sondas fluorescentes apropiadas. En particular, la Prx del
gbbulo rojo es una de las proteinas citosdlicas mas abundantes (0.24 mM) y puede tener un rol
significativo en la proteccion de esta célula contra estrés oxidativo. Debido a la alta concentracién
de hemoglobina intraeritrocitica (5 mM), alin una baja velocidad de autoxidacién de la hemoglobina
produce niveles importantes de superdxido/H202. Las peroxidasas intraeritrociticas entonces son
responsables de mantener bajos los niveles de perdxido intracelular. Si bien se han estudiado las
actividades de catalasay glutation peroxidasa en el glébulo, el aporte de la actividad de Prx no ha
sido bien considerado. La caracterizacién cinéticay estructural de la Prx del eritrocito que propone
este proyecto contribuird a identificar su rol en la fisiopatologia del globulo rojo. El gldbulo rojo
representa un importante componente de la fisiologia vascular, actia como resumidero de especies
reactivas formadas a nivel intravascular, modula los niveles de éxido nitrico endotelial que
mantienen la tensién del vaso, pero a su vez, el estado de oxidacion del globulo puede acelerar su
proceso de envejecimiento por un mecanismo similar a la apoptosis. El presente proyecto quiere
explorar el rol que pueda tener la actividad Prx en la llamada eritroptosis, muerte celular
programada del eritrocito; mecanismo de muerte celular en estudio, muy interesante, ya que se
trata de una célula sin nlcleo ni mitocondria, sin embargo, se observa encogimiento celular,
blebbing de la membranay exposicion superficial de fosfatidilserina, marcadores de muerte
apoptética en células nucleadas.

6 horas semanales

Facultad de Ciencias, Instituto de Quimica Biolégica

Desarrollo

Integrante del Equipo

EnMarcha

Alumnos encargados en el proyecto:

Pregrado:1

Maestria/Magister prof:1

Equipo: TRUJILLO, M., DENICOLA, A (Responsable), MANTA, B, HUGO, M

Palabras clave: catélisis peroxinitrito Peroxirredoxina eritrocitos

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular /

Inactivacion catalitica de peroxinitrito con porfirinas de manganeso reducidas mediante flavoenzimas
(01/2006 - 01/2006 )

El proyecto se cancelé porque la responsable emigré

5 horas semanales

Facultad de Ciencias, Instituto de Quimica Bioldgica

Desarrollo

Coordinador o Responsable

Cancelado

Alumnos encargados en el proyecto:

Pregrado:1

Maestria/Magister:1

Doctorado:1

Financiacion:

Comisién Sectorial de Investigacion Cientifica, Uruguay, Remuneracion
Equipo: HANNIBAL, L (Responsable), GIL, M

Palabras clave: peroxinitrito

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular /

MnPorphyrin reduction by mitochondria and their protection against peroxynitrite induced damage
(07/2003 - 07/2004 )

We will study the reduction of ten MnPorphyrins (differing in meso substituents) by the
mitochondrial electron transport chain (METC), we intend to identify the site of reduction by the
use of inhibitors of electron transport in submitochondrial particles (SMP) with either succinate or
NADH as substrate. Additionally we will evaluate the protective effect of the reduced complexin
SMP subjected to small boluses or slow fluxes of peroxynitrite in a system consisting in SMP,
substrate, CO2 and glutathione o ascorbate as antioxidant. The effect will be evaluated as the
protection of the enzymatic activity of NADH dehydrogenase (Complex 1), succinate
dehydrogenase (Complex I1), and ATPase, mitochondrial components known to be sensitive to
peroxynitrite oxiadation. The protection will be correlated with physical chemical properties of the
complexes that relate with trends in their reactivity, such as redox potential and ionization of axially
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coordinated water.

20 horas semanales

Facultad de Ciencias, Instituto de Quimica Biolégica
Desarrollo

Coordinador o Responsable

Concluido

Alumnos encargados en el proyecto:

Pregrado:1

Doctorado:1

Financiacion:

Institucién del exterior, Apoyo financiero

Equipo: RADI, R., HANNIBAL, L

Palabras clave: peroxinitrito Porfirinas de manganeso mitocondria

Porfirinas de manganeso (lll), determinacion del pKa del H20 axial como indice de eficiencia catalitica
(01/2002-01/2003)

5 horas semanales

Facultad de Ciencias, Instituto de Quimica Bioldgica

Desarrollo

Coordinador o Responsable

Concluido

Alumnos encargados en el proyecto:

Pregrado:1

Doctorado:1

Financiacion:

Comisién Sectorial de Investigacion Cientifica, Uruguay, Remuneracion
Equipo: VITTURI, D. (Responsable)

Palabras clave: catélisis peroxinitrito Porfirinas de manganeso equilibrio quimico

Peroxynitrite scavengers for the inhibition of oxidative stress mediated injury (01/1999 - 12/2002)

Peroxynitrite (ONOO-) is the coupling product of nitric oxide (NO) and superoxide (O2.-) and
represents a key reactive and toxic species participating in various pathological conditions. On the
other hand, nitric oxide itself can act as an antioxidant molecule, mostly by participating in fast
radical-radical termination reactions. In this context, unraveling peroxynitrite formation in cell and
tissues and defining key biomolecular and subcellular targets are critical to understand the
mechanisms of nitric oxide-mediated cell dysfunction and death. In turn, development and testing
of compounds that can readily prevent the formation or react and decompose peroxynitrite to less
toxic or non-toxic products is critical for future pharmacological interventions against
peroxynitrite-dependent tissue toxicity. Throughout the ICGEB project we have focused on 1) the
reactivity of endogenous and synthetic compound that could serve as peroxynitrite scavengers and
2) the evaluation of the role of nitric oxide in inhibiting oxidation processes undergoing in lipid
environments (e.g. lipoproteins, biomembranes). The observations obtained with the project
revealed critical aspects of nitric oxide and peroxynitrite oxidative biochemistry and provided
rationale and perspectives for the utilization of peroxynitrite-decomposition catalysts to inhibit
biological oxidative damage. Indeed, our studies strongly support and propitiate future studies to
assess the protective role of peroxynitrite-decomposition catalysts, most notably the family of
manganese-porphyrins, on cell/tissue/animal oxidative stress.

10 horas semanales

Facultad de Medicina, Departamento de Bioguimica

Investigacion

Concluido

Alumnos encargados en el proyecto:

Maestria/Magister:1

Doctorado:3

Financiacion:

Institucién del exterior, Apoyo financiero

Equipo: RADI, R. (Responsable), DENICOLA, A, CASTRO, L

Palabras clave: peroxinitrito defensas antioxidantes

Evaluacion cinética de porfirinas de manganeso como catalizadores de la reduccion de peroxinitrito
(07/2000- 07/2002)

A.- Resumen de la investigacion El peroxinitrito es una biomolécula que se forma por la reaccion de
oxido nitrico con superdxido, es un agente oxidante y nitrante potencialmente téxico por lo cual
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resulta interesante estudiar moléculas capaces de facilitar su detoxificacion, por ejemplo a través
de un mecanismo de reduccion catalitica. En este proyecto se estudiara una serie de porfirinas de
manganeso como catalizadores de la reduccion de peroxinitrito. En un medio intracelular, rico en
reductores y con baja tension de oxigeno, se espera que los complejos en estudio se encuentren
reducidos (Mn(I1)), por lo cual se prestara especial atencién a la cinética de reduccién de Mn(l11) a
Mn(ll) por reductores bioldgicos relevantes como glutation y ascorbato. Se estudiard la cinética de
oxidacion de los complejos Mn(ll) con peroxinitrito evaluando si la reduccion funciona por una
transferencia de dos electrones o mecanismos de un electrén que generan radicales libres como el
NO?2. La constante de velocidad de la reaccion de los complejos reducidos con oxigeno permitira
estimar si éstos pueden funcionar como catalizadores de la autooxidacién de glutation y ascorbato
con importantes consecuencias prooxidantes. A partir de las constantes de velocidad obtenidas
para cada compuesto se tratara de correlacionar la capacidad catalitica en la reduccion de
peroxinitrito y en la autooxidacion de reductores bioldgicos con pardmetros fisicoquimicos
reportados. Estas correlaciones permitirdn emprender una etapa posterior de disefio y sintesis de
nuevos compuestos con mayor actividad antioxidante. Los resultados obtenidos permitiran
emprender estudios farmacolégicos con modelos de estrés oxidativo en células y animales.

20 horas semanales

Facultad de Ciencias, Instituto de Quimica Biolégica

Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

Alumnos encargados en el proyecto:

Pregrado:1

Doctorado:1

Financiacion:

Comisién Sectorial de Investigacion Cientifica, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo: RADI, R., VITTURI, D., BATINIC-HABERLE, I.

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorgénicay Nuclear / Quimica
Bioinorgénica

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular /

DOCENCIA

Licenciatura en Bioquimica (03/1997 - ala fecha)
Grado

Asignaturas:

Fisicoguimica Biologica, 5 horas, Tedrico

Fisicoquimica Bioldgica, 20 horas, Practico

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular /

Licenciatura en Bioquimica (08/1999 - 10/2010)
Grado

Asignaturas:

Enzimologia, 5 horas, Tedrico

Bioquimica I, 6 horas, Tedrico

Bioquimica Il, 20 horas, Practico

Quimica Analitica, 4 horas, Teorico

Quimica General, 4 horas, Practico

Quimica Bioinorganica, 1 horas, Tedrico

Quimica Bioinorganica, 3 horas, Practico

Fisicoquimica Bioldgica, 5 horas, Tedrico

Fisicoguimica Bioldgica, 20 horas, Practico

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear /
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular /

PASANTIAS

(12/2015-03/2016)

Universita de Padova, Department of Chemical Sciences
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40 horas semanales

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioguimica y Biologfa Molecular / Enzimologia
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Analitica / Resonancia Magnética
Nuclear

(06/2002 - 08/2002)

Universidad Hebrea de Jerusalén, Laboratorio de Fisicoguimica

48 horas semanales

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear /

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimica

(06/1997 - 06/1997 )

ETH ZUrich, Laboratorio de quimica inorganica

40 horas semanales

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear /

GESTION ACADEMICA

Miembro de la comision de presupuesto (06/2004 - a la fecha)

Facultad de Ciencias, Instituto de Quimica Bioldgica
Participacion en consejos y comisiones

Miembro de la comisién de bioseguridad (10/2015 - a la fecha)

Facultad de Ciencias
Participacion en consejos y comisiones

Delegado docente a la comision coordinadora docente (07/2000 - 05/2002 )

Facultad de Ciencias, Licenciatura en Bioguimica
Gestion de la Ensefianza

SECTOR EXTRANJERO/INTERNACIONAL/ENSENANZA SUPERIOR - MEXICO

Universidad Nacional Autonoma de México
VINCULOS CON LA INSTITUCION

Funcionario/Empleado (08/1992 - 05/1995)

Profesor de Asignatura A 15 horas semanales

Otro (08/1986 - 08/1992)

Ayudante honorario 20 horas semanales
ACTIVIDADES

LINEAS DE INVESTIGACION

Cinéticay equilibrio de formacién de complejos de Cu2+ y Ni2+ con ligandos donadores por nitrégeno
(09/1988 - 05/1995)

20 horas semanales

Facultad de Quimica, Departamento de quimica inorganica, Integrante del equipo

Equipo: MORENO-ESPARZA, R., MARIN- BECERRA, A.

Palabras clave: cinética quimica equilibrio quimico

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica /Cinéticay catalisis

Sintesis y caracterizacion de complejos quelatos mixtos de Cu(ll) (01/1990 - 05/1995)
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20 horas semanales

Facultad de Quimica, Departamento de quimica inorgénica, Integrante del equipo

Equipo: RUIZ-RAMIREZ, L., GRACIA-MORA, ISABEL , BRAVO-GOMEZ, M.E.

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorgénicay Nuclear / Quimica
Bioinorgénica

DOCENCIA

Ciencias Quimicas (08/1992-05/1995)
Grado

Asignaturas:

Quimica General, 15 horas, Tedrico-Practico

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganica y Nuclear / Quimica General

Ciencias Quimicas (01/1992-07/1992)
Grado

Asignaturas:

Cinética quimica, 6 horas, Tedrico

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimica

(08/1991-12/1991)
Grado

Asignaturas:

Quimica de coordinacién, 6 horas, Tedrico

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear / Quimica de
coordinacion

Ciencias Quimicas (02/1987 -01/1988)
Grado

Asignaturas:

Quimica Inorgénica, 6 horas, Tedrico

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear /

EXTENSION

Entrenador del Equipo mexicano para las Olimpiadas Internacionales de Quimica en el area de Quimica
Inorgénica (01/1992-01/1996)

Facultad de Quimica, Departamento de quimica inorganica

5 horas

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorgéanicay Nuclear /

SERVICIO TECNICO ESPECIALIZADO

(01/1990-01/1996)

Facultad de Quimica, Departamento de quimica inorganica

1 horas semanales

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorgénicay Nuclear /

GESTION ACADEMICA
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Asesor académico autorizado por la Facultad de Quimica de la UNAM para elaborar los programas de
estudio de las materias de quimica correspondientes al nivel medio basico (09/1992 - 10/1992)

Secretaria de Educacion Publica

Gestion de la Ensefanza

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear /

CARGA HORARIA

Carga horaria de docencia: 5 horas

Carga horaria de investigacion: 28 horas
Carga horaria de formaciéon RRHH: 5 horas
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Produccion cientifica/tecnolégica

Mi drea de trabajo se encuentraen la frontera entre la quimica inorganicay la bioquimica redox,
aungue la técnica experimental de mi especialidad trasciende a ambas. La cinética quimica no sélo
describe qué tan rdpido suceden los procesos, sino que es la forma de lograr una descripcion
temporal de ellos. Asi se pueden comprender en muchos casos cémo suceden, cémo se pueden
acelerar, inhibir o abolir y cuéles de los procesos observables in vitro tendran mayor o menor
relevancia bioldgica. El abordaje de la bioquimica desde la cinética quimica es reduccionistay por lo
tanto limitado, pero también es indispensable en la comprensién del conjunto. Lo que he estado
haciendo durante los treinta afios que llevo de investigacion experimental podria resumirse como
"medir velocidades de reaccién y determinar constantes de velocidad", desde los sistemas mas
basicos de un ion metalico méas un ligando en un comienzo, hasta sistemas enzimaticos
relativamente complejos en los Ultimos afos. Afortunadamente, dado que lo anterior seria un
estudio enciclopédico pero de poco alcance, siempre me he beneficiado de trabajar en grupos
multidisciplinares donde mi aporte reduccionista "reaccién por reaccion” se complementa con el de
especialistas en abordar el problema desde la totalidad.

Eneste dmbito general, quizd mi aporte mas relevante a la ciencia haya sido una caracterizacién
extensay profunda de un conjunto de antioxidantes cataliticos, sintéticos e inorgénicos. Esta
caracterizacion abarca desde la determinacion de pardmetros cinéticos bésicos de reacciones con
moléculas pequefias hasta como la interaccion con sistemas enziméticos y su ubicacion subcelular
son capaces de determinar el modo de acciény el resultado final de la intervencién farmacolégica
con estos antioxidantes cataliticos.

En el punto de articulacion entre los fendmenos bioquimicos y esa descripcion temporal que
llamamos en general mecanismo, se encuentra la cinética quimicay tengo la suerte de haber
trabajado en ese punto esencial de la comprensién de los fendémenos.

Aparte de la investigacién he tenido labores docentes desde hace mucho tiempo, tanto en el aula
como en el laboratorio docente y en el laboratorio de investigacion. Me he especializado en la
ensefanza de grado, donde creo que mi dominio de conocimientos fundamentales de quimicay
fisicoquimica puede resultar mas importante para los estudiantes de bioquimica.
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Peroxynitrite is a short-lived and reactive biological oxidant formed from the diffusion-controlled
reaction of the free radicals superoxide (02 -) and nitric oxide (NO). In this review, we first analyze
the biochemical evidence for the formation of peroxynitrite in vivo and the reactions that lead to it.
Then, we describe the principal reactions that peroxynitrite undergoes with biological targets and
provide kinetic and mechanistic details. In these reactions, peroxynitrite has roles as (1) peroxide,
(2) Lewis base, and (3) free radical generator. Physiological levels of CO2 can change the outcome
of peroxynitrite reactions. The second part of the review assesses the formation of protein 3-
nitrotyrosine (NO2Tyr) by peroxynitrite-dependent and -independent mechanisms, as one of the
hallmarks of the actions of NO-derived oxidants in biological systems. Moreover, tyrosine nitration
impacts protein structure and function, tyrosine kinase signal transduction cascades and protein
turnover. Overall, the review is aimed to provide an integrated biochemical view on the formation
and reactions of peroxynitrite under biologically relevant conditions and the impact of this stealthy
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oxidant and one of its major footprints, protein NO2Tyr, in the disruption of cellular homeostasis
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Infammation plays a major role in the onset and development of chronic non-communicable
diseases like obesity, cardiovascular diseases and cancer. Combined, these diseases represent the
most common causes of death worldwide, thus development of novel pharmacological approaches
is crucial. Electrophilic nitroalkenes derived from fatty acids are formed endogenously and exert
antiinfammatory actions by the modifcation of proteins involved in infammation signaling cascades.
We have developed novel nitroalkenes derived from ?-tocopherol aiming to increase its salutary
actions by adding anti-infammatory properties to a well-known nutraceutical. We synthesized and
characterized an ?-tocopherol-nitroalkene (NATOH) and two hydrosoluble analogues derived from
Trolox (NATXME and NATxO0). We analyzed the kinetics of the Michael addition reaction of these
compounds with thiols in micellar systems aiming to understand the efect of hydrophobic partition
on the reactivity of nitroalkenes. We studied NATXME in vitro showing it exerts non-conventional
anti-infammatory responses by inducing Nrf2-Keap1-dependent gene expression and inhibiting the
secretion of NF-?B dependent pro-infammatory cytokines. NATXME was also efective in vivo,
inhibiting neutrophil recruitment in a zebrafsh model of infammation. This work lays the foundation
for the rational design of a new therapeutic strategy for the prevention and treatment of metabolic
and infammation-related diseases.
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Human serum albumin (HSA) has a single reduced cysteine residue, Cys34, whose acidity has been
controversial. Three experimental approaches (pH-dependence of reactivity towards hydrogen
peroxide, ultraviolet titration and infrared spectroscopy) are used to determine that the pKa value
in delipidated HSA is 8.1+0.2 at 37°C and 0.1M ionic strength. Molecular dynamics simulations of
HSA in the sub-microsecond timescale show that while sulfur exposure to solvent is limited and
fluctuating in the thiol form, it increases in the thiolate, stabilized by a persistent hydrogen-bond
(HB) network involving Tyr84 and bridging waters to Asp38 and GIn33 backbone. Insight into the
mechanism of Cys34 oxidation by H202 is provided by ONIOM(QM:MM) modeling including
quantum water molecules. The reaction proceeds through a slightly asynchronous SN2 transition
state (TS) with calculated AG and AH barriers at 298K of respectively 59 and 54kJmol-1 (the latter
within chemical accuracy from the experimental value). A post-TS proton transfer leads to HSA-SO-
and water as products. The structured reaction site cages H202, which donates a strong HB to the
thiolate. Loss of this HB before reaching the TS modulates Cys34 nucleophilicity and contributes to
destabilize H202. The lack of reaction-site features required for differential stabilization of the TS
(positive charges, H202 HB strengthening) explains the striking difference in kinetic efficiency for
the same reaction in other proteins (e.g. peroxiredoxins). The structured HB network surrounding
HSA-SH with sequestered waters carries an entropic penalty on the barrier height. These studies
contribute to deepen the understanding of the reactivity of HSA-SH, the most abundant thiol in
human plasma, and in a wider perspective, provide clues on the key aspects that modulate thiol
reactivity against H202.
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Thioredoxin is a ubiquitous small protein that catalyzes redox reactions of protein thiols.
Additionally, thioredoxin from E. coli (ECTRX) is a widely-used model for structure-function studies.
In a previous paper, we characterized several single-point mutants of the C-terminal helix (CTH)
that alter global stability of ECTRX. However, spectroscopic signatures and enzymatic activity for
some of these mutants were found essentially unaffected. A comprehensive structural
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characterization at the atomic level of these near-invariant mutants can provide detailed
information about structural variability of ECTRX. We address this point through the determination
of the crystal structures of four point-mutants, whose mutations occurs within or near the CTH,
namely L94A, E101G, N106A and L107A. These structures are mostly unaffected compared with
the wild-type variant. Notably, the E101G mutant presents a large region with two alternative
traces for the backbone of the same chain. It represents a significant shift in backbone positions.
Enzymatic activity measurements and conformational dynamics studies monitored by NMR and
molecular dynamic simulations show that E101G mutation results in a small effect in the structural
features of the protein. We hypothesize that these alternative conformations represent samples of
the native-state ensemble of ECTRX, specifically the magnitude and location of conformational
heterogeneity
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Peroxiredoxins are a ubiquitous family of cysteine-dependent peroxidases that reduce
hydroperoxide or peroxynitrite substrates through formation of a cysteine sulfenic acid (RSOH) at
the active site. In the 2-Cys peroxiredoxins, a second (resolving) cysteine reacts with the sulfenic
acid to form a disulfide bond. For all peroxiredoxins, structural rearrangements in the vicinity of the
active site cysteine(s) are necessary to allow disulfide bond formation and subsequent reductive
recycling. In the present study, we evaluated the rate constants for individual steps in the catalytic
cycle of Salmonella typhimurium AhpC. Conserved Trp residues situated close to both peroxidatic
and resolving cysteines in AhpC give rise to large changes in fluorescence during the catalytic cycle.
For recycling, AhpF very efficiently reduces the AhpC disulfide, with a single discernable step and a
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rate constant of 2.3 x 107 M-1 s-1. Peroxide reduction was more complex and could be modeled as
three steps, beginning with a reversible binding of H202 to the enzyme (k1 = 1.36 x 108 M-1s-1,k
-1 =535s-1), followed by rapid sulfenic acid generation (620 s-1), and then rate-limiting disulfide
bond formation (75 s- 1). Using bulkier hydroperoxide substrates with higher Km values, we found
that different efficiencies (kcat/Km) for turnover of AhpC with these substrates are primarily due to
their slower rates of binding. Our findings indicate that this bacterial peroxiredoxin exhibits rates
for both reducing and oxidizing parts of the catalytic cycle that are among the fastest observed so
far for this diverse family of enzymes.
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Tipo de puplicacién: Material didactico
DOI:10.1016/b978-0-323-90219-9.00014-5

Escrito por invitacién

Medio de divulgacién: Papel

ISSN/ISBN: 978-0-323-90219-9
http://dx.doi.org/10.1016/b978-0-323-90219-9.00014-5

Capitulos:

Chemical basis of cysteine reactivity and specificity: Acidity and nucleophilicity
Organizadores: Beatriz Alvarez, Marcelo Comini, Gustavo Salinas, Madia Trujillo
Paginainicial 19, Paginafinal 58

Peroxiredoxin Systems ( Participacion, 2007)

FERRER-SUETA, G.

Publicado

NuUmero de volumenes: 44

Edicion: 1

Editorial: Springer

Palabras clave: Peroxirredoxina

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular /
Medio de divulgacion: Papel

ISSN/ISBN: 9781402060502
http://www.springerlink.com/content/q94k62035k139570/

Capitulos:

Kinetics of peroxiredoxins and their role in the decomposition of peroxynitrite
Organizadores: Leopold Flohé, J. R. Harris

Pagina inicial 83, Paginafinal 113

Nitric Oxide. Biology and Pathobiology ( Participacién, 2000)

RADI, R., DENICOLA, A, ALVAREZ, B., FERRER-SUETA, G., HOMERO RUBBO
Publicado

Edicion: 1

Editorial: Academic Press, San Diego, CA

Palabras clave: peroxinitrito

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular /
Medio de divulgacion: Papel

ISSN/ISBN: 9780123704207
http://books.google.com/books/elsevier?id=h5FugARr4bgC&pg=RA1-
PA223&dg=Nitric+Oxide.+Biology+and+Pat

Capitulos:
The biological chemistry of peroxynitrite
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https://doi.org/10.1021/ed100789j
https://doi.org/10.1016/b978-0-323-90219-9.00014-5

Organizadores: Louis Ignarro
Paginainicial 57, Paginafinal 82

Quimica 2. Para tercer aiio (, 1998)

BONFIL OLIVERA, FERRER-SUETA, G.

Publicado

NUmero de volumenes: 1

NuUmero de paginas: 288

Edicion: 1

Editorial: Fondo de Cultura Econémica, México D.F.
Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear /
Medio de divulgacion: Papel

ISSN/ISBN: 9681656829
http://www.fce.com.co/obra.php?id_obra=59%0

PUBLICACION DE TRABAJOS PRESENTADOS EN EVENTOS

Deconstructing the Catalytic Efficiency of PRDX5 Peroxidatic Cysteine. (2012)

PORTILLO-LEDESMA, S., MANTA, B, CLIPPE, A., KNOOPS, B., FERRER-SUETA, G.
Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripciéon: SFRBM's 19th Annual Meeting

Ciudad: San Diego

Afo del evento: 2012

Anales/Proceedings:Free Radical Biology and Medicine

Volumen:53

Paginainicial: 359

Pagina final: 359

Publicacion arbitrada

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular / Enzimologia
Medio de divulgacién: Papel

DOI: 10.1016/j.freeradbiomed.2012.10.399

Factors affecting the nucleophilic reactivity of redox-active thiols (2009)

SARDIMF , TRUJILLO, M., BOTTI,H, MANTA, B, FERRER-SUETA, G.

Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcion: VI Meeting of SFRBM South American Group

Ciudad: Santiago de Chile

Ano del evento: 2009

Anales/Proceedings:Congress Book

Volumen:1

Pagina inicial: 40

Palabras clave: enzyme kinetics catalysis

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Catalisis

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia
Medio de divulgacién: Papel

Mntbap Selectively Scavenges Peroxynitrite Over Superoxide: Comparison of Mntbap to Mnte-2-Pyp
in Two Different Models of Oxidative Stress Injuries, SOD-Specific E-coli Model and Carrageenan-
Induced Pleurisy (2008)

BATINIC-HABERLE, |, CUZZOCREA, S., REBOUCAS, J.S., FERRER-SUETA, G., MAZZON, E., DI
PAOLA,R., RADI, R.,SPASOJEVIC, I., BENOV, L., SALVEMINI, D.

Publicado

Resumen

Ano del evento: 2008

Palabras clave: Porfirinas de manganeso antioxidantes sintéticos

Areas de conocimiento:


https://doi.org/10.1016/j.freeradbiomed.2012.10.399

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Biologfa
redox

Medio de divulgacién: Papel

http://www.sciencedirect.com/science/journal/08915849

Scavenging peroxynitrite and carbonate radical by metalloporphyrins in vitro and in vivo (2007)

FERRER-SUETA, G.

Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcion: 14th Annual Meeting of the SFRBM

Ciudad: Washington DC

Ano del evento: 2007

Anales/Proceedings:FREE RADICAL BIOLOGY AND MEDICINE

Volumen:43

ISSN/ISBN: 0891-5849

Editorial: ELSEVIER SCIENCE INC

Ciudad: New York

Palabras clave: catalisis peroxinitrito cinética quimica Porfirinas de manganeso radical carbonato
antioxidantes sintéticos

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear /
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular /
Medio de divulgacion: Papel

http://www.sfrbm.org/sfrom2007program.cfm

Peroxynitrite derived-radicals mediate PGHS-1 inactivation. Differential effects of NO on peroxidase
and cyclooxygenase activities (2004)

TROSTCHANSKY, A., FERRER-SUETA, G., CARLOS BATTHYANY , O DONNEL, VB, RADI, R.,
HOMERO RUBBO

Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcién: 11th Annual Meeting of the SFRBM

Ciudad: Saint Thomas. Virgin Islands

Afo del evento: 2004

Anales/Proceedings:FREE RADICAL BIOLOGY AND MEDICINE

Volumen:37

ISSN/ISBN: 0891-5849

Editorial: PERGAMON-ELSEVIER SCIENCE LTD

Ciudad: Oxford

Palabras clave: peroxinitrito oxidacion de proteinaséxido nitrico

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimica

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia
Medio de divulgacion: Papel

Peroxynitrite oxidation of LDL alpha-tocopherol and Trolox C is mediated by free radical mechanisms
(2003)

BOTTI, H, CARLOS BATTHYANY , TRUJILLO, M., TROSTCHANSKY, A., FERRER-SUETA, G.,
RADI, R., HOMERO RUBBO

Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcién: 10th Annual Meeting of the SFRBM

Ciudad: Seattle, WA

Ano del evento: 2003

Anales/Proceedings:FREE RADICAL BIOLOGY AND MEDICINE
Volumen:35

ISSN/ISBN: 0891-5849

Editorial: PERGAMON-ELSEVIER SCIENCE LTD

Ciudad: Oxford

Palabras clave: peroxinitrito cinética quimica oxidacion de proteinas
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Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular /
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimica

Medio de divulgacién: Papel

Peroxynitrite flux-mediated LDL oxidation is inhibited by manganese porphyrins in the presence of

uric acid (2002)

TROSTCHANSKY, A., CARLOS BATTHYANY , BOTTI, H , FERRER-SUETA, G., BATINIC-
HABERLE, I., HOMERO RUBBO

Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcion: 9th Annual Meeting of the SFRBM

Ciudad: San Antonio, TX

Ano del evento: 2002

Anales/Proceedings:FREE RADICAL BIOLOGY AND MEDICINE

Volumen:33

ISSN/ISBN: 0891-5849

Editorial: PERGAMON-ELSEVIER SCIENCE LTD

Ciudad: Oxford

Palabras clave: catélisis peroxinitrito LDL Porfirinas de manganeso antioxidantes sintéticos
oxidacion de proteinas

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimica

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Cinéticay catalisis

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular /
Medio de divulgacion: Papel

Kinetics of peroxynitrite reaction with amino acids and human serum albumin (1998)

RADI, R., ALVAREZ, B., FERRER-SUETA, G., FREEMAN BA

Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcién: 5th Annual Meeting of the SFRBM

Ciudad: Washington DC

Ano del evento: 1998

Anales/Proceedings:FREE RADICAL BIOLOGY AND MEDICINE

Volumen:25

ISSN/ISBN: 0891-5849

Editorial: ELSEVIER SCIENCE INC

Ciudad: New York

Palabras clave: peroxinitrito cinética quimica aminoacidos

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular /
Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimica

Medio de divulgacion: Papel

TEXTOS EN PERIODICOS O REVISTAS

Disefio molecular de materiales (1994)

Informacion cientifica y tencoldgica v: 16, 18,
Revista
FERRER-SUETA, G.

Areas de conocimiento:

Ciencias Sociales / Comunicaciény Medios / Periodismo /
Medio de divulgacién: Papel

Fecha de publicacién: 01/02/1994

Lugar de publicacion: México D.F.
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Declaracién de derechos para simios (1994)

Informacion cientificay tencoldgica v: 16, 28,
Revista
FERRER-SUETA, G.

Areas de conocimiento:

Ciencias Sociales / Comunicaciony Medios / Periodismo /
Medio de divulgacion: Papel

Fecha de publicaciéon: 01/11/19%94

Lugar de publicacion: México D.F.

El primero de los elementos (1993)

El Buho. Excelsior 5, 5
Periodicos
FERRER-SUETA, G.

Areas de conocimiento:

Ciencias Sociales / Comunicaciény Medios / Periodismo /
Medio de divulgacién: Papel

Fecha de publicaciéon: 08/08/1993

Lugar de publicacion: México D.F.

Calcio para huesos y dientes (1993)

El Buho. Excelsior 2, 2
Periodicos
FERRER-SUETA, G.

Areas de conocimiento:

Ciencias Sociales / Comunicacion y Medios / Periodismo /
Medio de divulgacion: Papel

Fecha de publicacién: 06/06/1993

Lugar de publicacion: México D.F.

El alfabeto de los olores (1993)

Informacion cientificay tencoldgica v: 15, 20,
Revista
FERRER-SUETA, G., BONFIL OLIVERA, MARTIN

Areas de conocimiento:

Ciencias Sociales / Comunicaciony Medios / Periodismo /
Medio de divulgacion: Papel

Fecha de publicaciéon: 01/12/1993

Lugar de publicacion: México D.F.

Los nombres de la quimica (1991)
El Financiero 80, 80

Periodicos

FERRER-SUETA, G.

Areas de conocimiento:

Ciencias Sociales / Comunicacién y Medios / Periodismo /
Medio de divulgacién: Papel

Fecha de publicaciéon: 03/06/1991

Lugar de publicacion: México D.F.

El nivel democratico de la quimica (1990)

El Financiero 32, 32
Periodicos
FERRER-SUETA, G.

Areas de conocimiento:
Ciencias Sociales / Comunicaciony Medios / Periodismo /
Medio de divulgacion: Papel
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Fecha de publicacién: 22/10/1990
Lugar de publicacion: México D.F.

Por qué el mundo es de colores (1990)

El Financiero 77,77
Periodicos
FERRER-SUETA, G.

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Ciencias Quimicas /
Medio de divulgacion: Papel

Fecha de publicacién: 29/10/1990

Lugar de publicacion: México D.F.

Produccion técnica

Otras Producciones
CURSOS DE CORTA DURACION DICTADOS

Curso tedrico practico intensivo de cinética applicada a la bioquimica (2019)

FERRER-SUETA, G.

Perfeccionamiento

Pais: México

Idioma: Espanol

Medio divulgacion: Otros

Tipo de participacién: Docente

Duracion: 2 semanas

Lugar: Cuidad Universitaria

Ciudad: CDMX

Institucién Promotora/Financiadora: Universidad Nacional Auténoma de México. Facultad de
Quimica

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica/ Cinética quimicay catalisis

Evaluaciones
EVALUACION DE PROYECTOS
EVALUACION INDEPENDIENTE DE PROYECTOS

ANIIFCE (2015 /2015)

Uruguay
ANII FCE
Cantidad: Menos de 5

CSIC(2013/2013)

Uruguay

CSIC

Cantidad: Menos de 5

Programa de Iniciacion a la Investigacion.

Agencia Nacional de Promocién Cientificay Tecnolégica (ANPCyT) (2013 /2013)

Argentina
Agencia Nacional de Promocion Cientificay Tecnoldgica (ANPCyT)
Cantidad: Menos de 5

Programa FONDECYT (2010 /2010)

Chile
Programa FONDECYT
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Cantidad: Menos de 5

EVALUACION DE PUBLICACIONES
COMITE EDITORIAL

Journal of Coordination Chemistry (2015)
Tipo de publicacion: Revista

Cantidad: Menos de 5

PLOS ONE (2014)

Tipo de publicacion: Revista

Cantidad: Menos de 5

Free Radical Research (2012 /2013)

Cantidad: Menos de 5

Inorganic chemistry (2012 /2012)

Cantidad: Menos de 5

Antioxidant and Redox Signaling (2012 /2012)
Cantidad: Menos de 5

Free radical biology and medicine (2010 /2019)
Tipo de publicacion: Revista

Cantidad: De 5 a 20

Amino Acids (2009 / 2010)

Cantidad: Menos de 5

Archives of Biochemistry and Biophysics (2008 / 2008 )

Cantidad: Menos de 5

Toxicology Letters (2008 / 2008 )

Cantidad: Menos de 5

Bioorganic & Medicinal Chemistry (2006 / 2006 )

Cantidad: Menos de 5

Chemical Research in Toxicology (2005 /2005 )

Cantidad: Menosde 5
REVISIONES

Redox Biology (2019 /2019)

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: Menos de 5

Journal of Biological Inorganic Chemistry (2015 )
Tipo de publicacién: Revista

Cantidad: Menos de 5

Scientific reports (2015 /2016)
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Tipo de publicacién: Revista
Cantidad: Menos de 5

JURADO DE TESIS

Maestria en Ciencias Bioldgicas. PEDECIBA (2018 )

Jurado de mesa de evaluacién de tesis

Sector Educacién Superior/Publico / Programa de Desarrollo de las Ciencias Basicas / Area Biologia
(PEDECIBA), Uruguay

Nivel de formacién: Maestria

Licenciatura en Bioquimica (2002 / 2016)

Jurado de mesa de evaluacién de tesis
Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Nivel de formacién: Grado

Formacion de RRHH
TUTORIAS CONCLUIDAS
POSGRADO

Peroxirredoxinas: eficientes reductoras de peréxidos, eficientemente reducidas por tiorredoxinas,
Funcién de los aminéacidos conservados en la especificidad de ambas reacciones

Tesis de doctorado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Quimica, Uruguay
Tipo de orientacion: Cotutor en pie de igualdad

Nombre del orientado: Stephanie Portillo

Pais: Uruguay

Palabras Clave: peroxiredoxina catalisis enzimologia

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / catélisis

GRADO

Cinética de la reduccién de peroxirredoxina 1 humana por tiorredoxinas diversas (2019 - 2021)

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias / Instituto
de Quimica Bioldgica, Uruguay

Programa: 4 afios completos de la licenciatura en Bioguimica

Tipo de orientacion: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Laura Corrales

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Peroxirredoxina Enzimologia catélisis reduccion enzimatica

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologfa Molecular / Enzimologia y
bioguimica redox

Caracterizacion cinética de la proteina de fusion TR-Trx-Tpx de Escherichia coli

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias / Instituto
de Quimica Biolégica, Uruguay

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Vera Skafar

Pais: Uruguay

Palabras Clave: peroxirredoxinatiorredoxina proteina de fusion

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologia Molecular / Enzimologia y
bioguimica redox

Origenes Estructurales de las Diferencias Funcionales en Glutarredoxinas Humanas.
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Tesis/Monografia de grado

Sector Educacién Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias / Instituto
de Quimica Biolégica, Uruguay

Tipo de orientacion: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Sebastian Villar

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Glutarredoxina catélisis enzimologfa

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa

Determinaciéon de propiedades del sitio activo como indicadores de relacion estructura - funcién en
Glutarredoxinas de clase | y Il de Trypanosoma brucei

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioquimica

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Camila Sagasti

Pais: Uruguay

Palabras Clave: nucleofilia Catalisis enzimatica glutarredoxina

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia

Ingenieria de proteinas para elucidar el mecanismo de glutarredoxinas

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacién Superior/Privado / Universidad ORT Uruguay / Facultad de Ingenieria, Uruguay
Programa: Ingenieria en Biotecnologia

Tipo de orientacion: Cotutor en pie de igualdad

Nombre del orientado: Karin Grunberg

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Catalisis enzimatica glutarredoxina biotecnologia

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia

Determinacion de pKas de aminotioles de bajo peso molecular y relacion de Brgnsted con una reaccién
de alquilacién

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacién Superior/Publico / Universidad de la Republica/ Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioquimica

Nombre del orientado: Maria Victoria Tourn

Pais: Uruguay

Palabras Clave: tiol nucleofilia pKa

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Equilibrio quimico

Mecanismo de inhibicion de triparredoxina con compuestos anti-tripanosma

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioguimica

Nombre del orientado: Mara Carrefio

Pais: Uruguay

Palabras Clave: triparedoxina

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia

Influencia de los residuos conservados del sitio acitivo sobre la catalisis y reactividad de una
peroxirredoxina de levadura

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioguimica

Nombre del orientado: Cecilia Nieves

Pais: Uruguay

Palabras Clave: peroxiredoxina
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Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa

Caracterizacion de la acidez y nucleofilia del tiol conservado de sulfirredoxina y estudio de las
determinantes de su reactividad

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico//, Uruguay

Nombre del orientado: Florencia Sardi

Pais: Uruguay

Palabras Clave: tiol sulfirredoxina Catalisis enzimatica

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia
Larealizacion de esta tesina de graduacion recibe financiacion de un proyecto de iniciacion a la
investigacion CSIC que lleva el mismo titulo

Determinantes estructurales en las propiedades redox de flavinas proteicas

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioguimica

Nombre del orientado: Maria Victoria Tourn

Pais: Uruguay

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologia Molecular

Estudios de reactividad de la cisteina peroxidatica de la peroxiredoxina 5 humana

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico//, Uruguay

Nombre del orientado: Stephanie Portillo

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Peroxirredoxina tiol Catalisis enzimatica

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa
Stephanie Portillo desarrolla su tesina bajo la tutoria de la Dra. Elena Laura Coitifio Izaguirre

Estructuray propiedades enzimaticas de laNADH deshidrogenasa

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioguimica

Nombre del orientado: Magdalena Gil

Pais: Uruguay

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular

Antioxidantes sintéticos basados en metales: Principios de disefio y posibles aplicaciones terapéuticas.

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioguimica

Nombre del orientado: Dario Vitturi

Pais: Uruguay

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologia Molecular

Determinacion del pKa del agua axial en porfirinas de manganeso (lll) como indice de eficiencia
catalitica.

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacién Superior/Publico / Universidad de la Republica/ Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioguimica

Nombre del orientado: Dario Vitturi

Pais: Uruguay

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular

Uso de porfirinas de Mn(ll) para la proteccion de la succinato deshidrogenasa mitocondrial frente al
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dafio por ONOO.

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioguimica

Nombre del orientado: Luciana Hannibal

Pais: Uruguay

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologia Molecular

Estructuray propiedades enzimaticas de succinato:quinona reductasa

Tesis/Monografia de grado

Sector Educacién Superior/Publico / Universidad de la Republica/ Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Licenciatura en Bioquimica

Nombre del orientado: Luciana Hannibal

Pais: Uruguay

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular

OTRAS

Estudio de las propiedades funcionales de proteinas redox dependiente de tioles de Entamoeba
histolytica (2022 - 2022)

Otras tutorias/orientaciones

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias / Instituto
de Quimica Biolégica, Uruguay

Programa: Pasantia de Investigacion patrocinada porAUGM

Tipo de orientacién: Asesor

Nombre del orientado: Franco Birocco

Pais: Uruguay

Palabras Clave: tiorredoxina peroxirredoxinaentamoeba histolytica

Estudios de la bioquimica redox en 1-Cys Prx de Aspergillus fumigatus (2017 - 2017)

Otras tutorias/orientaciones

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Pasantia de investigacion

Tipo de orientacién: Asesor

Nombre del orientado: Renata Bannitz Fernandes

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Peroxiredoxina Acido ascérbico hidroperoxidos

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / enzimologia

Caracterizacion cinética de Peroxirredoxinas humanas y de levadura (2017 - 2017)

Otras tutorfas/orientaciones

Sector Educacién Superior/Publico / Universidad de la Republica/ Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Pasantia de investigacién

Tipo de orientacién: Asesor

Nombre del orientado: Carlos A. Tairum Jr.

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Peroxirredoxina

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa

Control y regulacion de la actividad en tiol peroxidasas, claves para comprender el estrés oxidativo
debido a hidroperoéxidos

Otras tutorias/orientaciones

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Tipo de orientacién: Asesor

Nombre del orientado: Valesca Anschau

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Catalisis enzimatica peroxiredoxina peroxido

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia
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Cloning and characterization of Arenicola marina peroxiredoxin 6

Otras tutorias/orientaciones

Sector Extranjero/Internacional/Ensefianza superior / Universite Catholique de Louvain, Bélgica
Nombre del orientado: Eléonore Loumaye

Pais: Bélgica

Palabras Clave: Peroxirredoxina defensas antioxidantes enzimologia

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Biologia
redox

La estudiante Eléonore Loumaye realizé una pasantia en Montevideo a fines de 2008 que incluyd
trabajo experimental bajo mi supervision en el marco de su tesis doctoral. La defensa de la tesis
doctoral, dirigida por el Dr. Bernard Knoops, se realizé en julio de 2010.

Complejos de cobre(ll) con ligantes derivados del imidazol con actividad catecolasa

Otras tutorfas/orientaciones

Sector Extranjero/Internacional/Otros / Universidad Nacional Autbnoma Méxixo , México

Tipo de orientacién: Asesor

Nombre del orientado: Marfa Rosa Mendoza Quijano

Pais: México

Palabras Clave: catélisis modelos enziméticoscobre

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear / Quimica
Bioinorgénica

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear / Cinética quimica
La estudiante realizd una pasantia de investigacion entre octubre y diciembre de 2009 bajo mi
supervision en experimentos que se informan en su tesis de maestria. La defensa se realizaré antes
de finde 2010. La tutora es la Dra. Laura Gasque del Departamento de Quimica Inorgénica,
Facultad de Quimica, UNAM.

Estudio de la estabilidad en disolucién acuosa a diferentes valores de pH de complejos mixtos de Cu(ll)

Otras tutorias/orientaciones

Sector Extranjero/Internacional/Ensenanza superior / Universidad Nacional Autbnoma de México,
México

Programa: Carrera de Quimica

Nombre del orientado: Maria del Rocio Redodn de la Fuente

Pais: México

Palabras Clave: equilibrio quimico

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Supervision técnica en tesis de licenciatura

TUTORIAS EN MARCHA

POSGRADO

Funcién de la reduccion de la peroxirredoxina 2 humana en la sefializacién redox (2019)

Tesis de doctorado

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias / Instituto
de Quimica Bioldgica, Uruguay

Programa: Doctorado en Biologia, PEDECIBA

Tipo de orientacion: Cotutor en pie de igualdad ( FERRER-SUETA, G., DENICOLA, A)

Nombre del orientado: Sebastian Villar

Pais/Idioma: Uruguay,

Palabras Clave: Peroxiredoxina sefalizaciéon redox peroxido de hidrégeno

Otros datos relevantes
PREMIOS, HONORES Y TITULOS

Miembro del International Editorial Board de Free Radical Biology and Medicine (2015)

(Internacional)
SFRBM
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Mejor tesis de licenciatura en Quimica Inorgéanica 1990(1991)

(Nacional)
Academia Mexicana de Quimica Inorganica A. C.

Mencién honorifica en examen profesional (1990)
Facultad de Quimica. UNAM

PRESENTACIONES EN EVENTOS

MCW Biophysics Graduate Seminar Series (2021)

Seminario

2-Cys peroxiredoxins: Enzymology, H202 sensing and redox signaling

Estados Unidos

Tipo de participaciéon: Conferencista invitado

Carga horaria: 1

Nombre de la institucion promotora: Medical College of Wisconsin Palabras Clave: Peroxiredoxin
sefalizacion redox peréxido de hidrégeno

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia

V Latin American Protein Society Meeting (2016)

Congreso

Disulfide formation and reduction in 2-Cys Prx are key steps in peroxide sensing

Brasil

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: Universidade Federal do Rio de Janeiro Palabras Clave:
peroxiredoxin redox signaling disulfide formation

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia

Thiol-Based Redox Regulation & Signaling (2016)

Congreso

Disulfide formation in 2-Cys Prx is a key step in peroxide sensing

Estados Unidos

Tipo de participacién: Poster

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: Gordon Research Conferences Palabras Clave:
Peroxiredoxins redox signaling disulfide formation

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa

Seminario institucional (2016)

Seminario

Nucleophilic reactivity of thiols: Implication in enzyme catalysis and redox signaling

Italia

Tipo de participacion: Expositor oral

Carga horaria: 1

Nombre de la institucion promotora: Universita degli studi di Padova Palabras Clave: tiol nucleofilia
sefalizacion redox

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia

Pharmacology & Chemical Biology Seminar (2014)

Seminario

Nucleophilic reactivity of thiols: Implication in enzyme catalysis and redox signaling

Estados Unidos

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Carga horaria: 1

Nombre de la institucion promotora: University of Pittsburgh Palabras Clave: thiol nucleophilicity
signaling
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Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Métodos de Investigacion en Bioquimica/
Enzimologia

GRC Oxygen Radicals (2014)

Congreso

Reactions of Thiols with Peroxides, a Kinetics Perspective

Estados Unidos

Tipo de participacion: Conferencista invitado

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: Gordon Research Conferences Palabras Clave: peroxiredoxin
catalysis thiol hydrogen peroxide signaling kinetics

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Métodos de Investigacion en Bioquimica /
Enzimologia

VIl Meeting of the Society for Free Radical in Biology and Medicine-South American Group (2013)

Congreso

Tryparedoxin inhibition mechanisms with anti-trypanosome compounds.

Argentina

Tipo de participacién: Poster Palabras Clave: triparredoxinatripanosoma inhibicién

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa

VIl Meeting of the Society for Free Radical in Biology and Medicine-South American Group (2013)

Congreso

Influence of conserved residues in the catalysis by Tsal

Argentina

Tipo de participacion: Poster Palabras Clave: catélisis Peroxirredoxina Tsal

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia

VIII Meeting of the Society for Free Radical in Biology and Medicine-South American Group (2013)

Congreso

Structural and energetic aspects of peroxiredoxin 5 catalysis, an experimental and computational
approach.

Argentina

Tipo de participacion: Poster Palabras Clave: catélisis Peroxirredoxina Mecanismo de reaccion
Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia

SFRBM, 19th Annual Meeting (2012)

Congreso

Deconstructing the catalytic efficiency of PRDX5 peroxidatic cysteine.

Estados Unidos

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: SFRBM Palabras Clave: catélisis peroxiredoxina

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa

XL Reunién de la Sociedad Argentina de Biofisica (2011)

Congreso

Efecto de modificaciones nitro-oxidativas de la Prx2 en su estructura oligoméricay actividad
Argentina

Tipo de participacién: Poster

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Argentina de Biofisica Palabras Clave:
Peroxiredoxins

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Bioquimica
Redox

Coautores: L. Randall, B. Manta, M. Hugo, M. Gil, G. Ferrer-Sueta, C. Batthyany, J. Santos, F.L.
Gonzalez-Flecha, M. Truijillo, A. Denicola Pdster presentado por Lia Randall
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XL Reunién de la Sociedad Argentina de Biofisica (2011)

Congreso

Andlisis del efecto de la mutacion E101G en la conformacion, estabilidad, dindmicay en la funcion
de la tiorredoxina de E. coli

Argentina

Tipo de participacién: Poster

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Argentina de Biofisica Palabras Clave: thiol
thioredoxin

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologia Molecular / Bioguimica
Redox

Coautores: Javier Santos, Eduardo Howard, Ernesto Roman, Alexandra Cousido, Andre Mitschler,

Diego Vazquez, Gerardo Ferrer-Sueta, Bruno Manta, Rodolfo Rasia, Claudio Fernandez, José Maria

Delfinoy Alberto Podjarny Péster presentado por Javier Santos

XL Reunién de la Sociedad Argentina de Biofisica (2011)

Congreso

Acidity and nucleophilicity in thiols by reaction with monobromobimane and fluorescence
detection

Argentina

Tipo de participacién: Poster

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Argentina de Biofisica Palabras Clave: thiol
nucleophilicity

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biolégicas / Bioquimicay Biologfa Molecular / Bioguimica
Redox

Coautores: Florencia Sardi, Bruno Manta, Stephanie Portillo, Javier Santos, Diego S.Vazquez,
Marcelo A. Comini, Gerardo Ferrer-Sueta Pdster presentado por Bruno Manta

VIl Meeting of the SFRBM South American Group (2011)

Congreso

Preliminary characterization of monothiol glutaredoxin 1 from the human pathogen Trypanosoma
cruzi

Brasil

Tipo de participacién: Poster Palabras Clave: glutaredoxin Trypanosoma cruzi

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Cinética y catalisis

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimicay Biologia Molecular

Poster presentado por Luciana Fleitas

VIl Meeting of the SFRBM South American Group (2011)

Congreso

Characterization of the acidity and nucleophilicity of low molecular weight and protein thiols
Brasil

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: society for free Radical Biology and Medicine Palabras Clave:
thiol nucleophilicity

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Cinéticay catalisis

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Bioquimicay Biologia Molecular / Bioguimica
Redox

Presentacién oral a cargo de Florencia Sardi

Oxido nitrico y especies derivadas: aspectos bioquimicos y su impacto en sistemas biol6gicos (2011)

Seminario

Quimica bioldgica del NO y especies derivadas

Chile

Tipo de participacion: Conferencista invitado

Carga horaria: 1

Nombre de la institucion promotora: Free Radicals and Antioxidants Group, Chile Palabras Clave:
peroxynitrite nitric oxide nitrogen dioxide

Areas de conocimiento:
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Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biolégicas / Bioquimicay Biologfa Molecular / Bioguimica
Redox

7as Jornadasde laSBBM (2011)

Encuentro

BASES ESTRUCTURALES DE LA COORDINACION DE CENTROS FERROSULFURADOS POR
GLUTAREDOXINAS DE TRYPANSOMAS

Uruguay

Tipo de participaciéon: Conferencista invitado

Nombre de la institucion promotora: SBBM Coautores: B. Manta; C. Pavan; L. Fleitas, G. Ferrer-
Sueta, M. Bellanda, M. A. Comini Conferencia presentada por Bruno Manta

Xlll jornadas de la SUB (2010)

Congreso

DETERMINACION DE pKa'Y NUCLEOFILIA DE TIOLES DE BAJO PESO MOLECULAR y TIOLES
PROTEICOS

Uruguay

Tipo de participacién: Poster

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Uruguaya de Biociencias Palabras Clave: tiol
nucleofilia reactividad

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Cinética quimica

Florencia Sardi Bruno Manta Gerardo Ferrer-Sueta Ana Denicola

VI Latin American Protein Society Meeting (2009)

Congreso

Glutaredoxin 1 and the transition of trypanosomes from glutathione to trypanothione

México

Tipo de participacion: Conferencista invitado

Carga horaria: 30

Nombre de la institucion promotora: Latin American Protein Society Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa

VI Meeting of SFRBM South American Group (2009)

Congreso

Red blood cells as intravascular antioxidant system: role of Peroxiredoxin 2

Chile

Tipo de participacion: Otros

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: SFRBM Palabras Clave: Peroxirredoxina defensas
antioxidantes eritrocito

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Biologia
redox

Trabajo presentado por Ana Denicola

VI Meeting of SFRBM South American Group (2009)

Congreso

Effect of nitrooxidative agents in structural and functional changes of cytochrome ¢ and cardiolipin
during its interaction

Chile

Tipo de participacién: Poster

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: SFRBM Palabras Clave: peroxinitrito citocromo ¢

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Biologia
redox

Trabajo presentado por Verdnica Demicheli

VI Meeting of SFRBM South American Group (2009)

Congreso
Factors affecting the nucleophilic reactivity of redox-active thiols
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Chile

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: SFRBM Palabras Clave: catélisis tiol nucleofilia

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologfa Molecular / Biologia
redox

Trabajo presentado por Gerardo Ferrer-Sueta

Tercer Taller de Quimica Bioinorganica (2008)

Taller

Reactividad de porfirinas de manganeso Catalisis redox en la indagacion de mecanismos de accion y
la intervencion farmacolégica

Argentina

Tipo de participacion: Conferencista invitado

Carga horaria: 20

Nombre de la institucion promotora: Universidad de Buenos Aires Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular

SEMIQO 2008 (2008)

Seminario

Tioles y la reduccién de peroxidos. Las peroxirredoxinas en la eliminacién de peroxinitrito.

Uruguay

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Nombre de la institucion promotora: Depto de Quimica Orgdanica. Facultad de Quimica Palabras
Clave: catélisis peroxinitrito cinética quimica Peroxirredoxina hidroperéxido mecanismo enzimatico
Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Cinéticay catélisis

(2007)

Congreso

Scavenging of peroxynitrite and carbonate radical by metalloporphyrins in vitro and in vivo
Estados Unidos

Tipo de participacién: Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular

V Meeting of SFRBM - South American Group and V International Conference on Peroxynitrite and
Reactive Nitrogen Species (2007)

Congreso

Peroxynitrite-mediated thiol oxidation: unraveling the role of peroxiredoxins in peroxynitrite
detoxification

Uruguay

Tipo de participacion: Otros

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: SFRBM - South American Group Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular

Autores del trabajo: Trujillo, M;* Botti, H; Ferrer-Sueta, G; Radi, R. * Presentadora

V Meeting of SFRBM - South American Group and V International Conference on Peroxynitrite and
Reactive Nitrogen Species (2007)

Congreso

Kinetic, thermodynamic and diffusional aspects of the reaction of NOy O2-

Uruguay

Tipo de participacién: Otros

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: SFRBM - South American Group Areas de conocimiento:
Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologia Molecular

Autores del poster: H. Botti,” M. Méller, V. Demicheli, G. Ferrer-Sueta, A. Denicola R. Radi. *
Presentador

XXXV Reunido Anual da Sociedade Brasileira de Bioquimica (2006)
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Congreso

Calcium modulates the thiol reactivity of human serum albumin.

Brasil

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: Sociedade Brasileira de Bioquimica Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular

Autores del poster: Gerardo Ferrer-Sueta,” Horacio Botti, Lucia Turell, Beatriz Alvarez, Rafael Radi.

* Presentador

Xl Jornadas de la Sociedad Uruguaya de Biociencias - IV Jornadas de la Sociedad de Bioquimica y
Biologia Molecular (2005)

Congreso

Proteccién del complejo | mitocondrial, mediada por porfirinas de manganeso, frente al dano
provocado por peroxinitrito

Uruguay

Tipo de participacién: Otros

Carga horaria: 30

Nombre de la institucion promotora: Sociedad de Bioquimicay Biologia Molecular Areas de
conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular
Autores del poster: Magdalena Gil,* Gerardo Ferrer Sueta Rafael Radi. * Presentadora

IV Meeting of the South American Group of the Society for Free Radical Biology and Medicine (2005)

Congreso

Manganese compounds with SOD activity in the prevention of NO mediated toxicity

Brasil

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Carga horaria: 40

Nombre de la institucion promotora: South American Group of the Society for Free Radical Biology
and Medicine Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologia Molecular

Autores del trabajo: Gerardo Ferrer-Sueta,” Luciana Hannibal, Rafael Radi *Presentador

Primer taller de quimica Bioinorganica (2004)

Taller

Porfirinas de manganeso y especies reactivas del oxigeno: modelos de inactivacion catalitica
Argentina

Tipo de participacién: Otros

Carga horaria: 30

Nombre de la institucion promotora: Universidad de Rosario Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular
Autores del poster: Luciana Hannibal* Gerardo Ferrer-Sueta Rafael Radi * Presentadora

4th International Conference on Peroxynitrite and Reactive Nitrogen Species in Biology and Medicine
(2004)

Congreso

Reduction of peroxynitrite by readily available reductants through double catalysis: manganese
porphyrins plus flavoenzymes

Alemania

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 30

Nombre de la institucion promotora: Universidad de Konstanz Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular

Autores: Ferrer-Sueta G., * Hannibal L. Radi R. * Presentador

12th Biennial Meeting of the Society for Free Radical Research International (2004)

Congreso

Peroxynitrite inhibition of PGHS-1 cyclooxygenase and peroxidase activities: What NO can do?
Argentina

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Society for Free Radical Research International Areas de
conocimiento:
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Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular
Autores: Andrés Trostchansky; * Gerardo Ferrer-Sueta; Carlos Batthyany; Valerie O 'Donnell;
Bruce A. Freeman Homero Rubbo *Presentador

12th Biennial Meeting of the Society for Free Radical Research International (2004)

Congreso

Manganese porphyrins catalyze the two-electron reduction of peroxynitrite

Argentina

Tipo de participacion: Otros

Nombre de la institucion promotora: Society for Free Radical Research International Areas de
conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Bioquimica y Biologia Molecular

Autores: Hannibal, L; * Ferrer-Sueta, G. Radi, R. * Presentadora

Seventh International Symposium on Applied Bioinorganic Chemistry (2003)

Congreso

Manganese porphyrins in the detoxification of reactive oxygen and nitrogen species
México

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Nombre de la institucion promotora: Universidad de Guanajuato Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Seventh International Symposium on Applied Bioinorganic Chemistry (2003)

Congreso

Dicopper complexes of imidazole derivative ligands, and their catecholase activity

México

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Universidad de Guanajuato Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Autores: Ana Ma. Sosa, Edgar Mijangos,” Karen Luna, Juan Olguin, Guillermo Mendoza-Diaz,
Sylvain Bernés, Victor Ugalde, Gerardo Ferrer-Sueta Laura Gasque * Presentador

Third International Conference on Peroxynitrite and Reactive Nitrogen Species in Biology and
Medicine (2001)

Congreso

Mn(ll)porphyrins reactivity as catalytic, two-electron peroxynitrite reductants

Estados Unidos

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: WSU Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Autores: Gerardo Ferrer-Sueta, * Celia Quijano, Ines Batiniee-Haberle, Rafael Radi *Presentador

Third International Conference on Peroxynitrite and Reactive Nitrogen Species in Biology and
Medicine (2001)

Congreso

Manganese(llll) tetrakis(ethylpyridinium-2-yl) porphyrin as scavenger of the reactive oxygen and
nitrogen species

Estados Unidos

Tipo de participacién: Otros

Nombre de lainstitucion promotora: WSU Autores: Ines Batinic-Haberle; * Ivan Spasojevic;
Gerardo Ferrer-Sueta, Rafael Radi Irwin Fridovich *Presentadora

Second International Conference on the Chemistry and Biology of Peroxynitrite (1999)

Congreso

Direct EPR detection of the carbonate radical anion produced from peroxynitrite and carbon
dioxide.

Grecia

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: UPenn Autores: Ohara Augusto,” Marcelo G. Bonini, Rafael
Radi, Gerardo Ferrer-Sueta Ana M. Da C. Ferreira. *Presentadora

Second International Conference on the Chemistry and Biology of Peroxynitrite (1999)

Congreso
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Catalytic scavenging of peroxynitrite by isomeric Mn(I11) N-methylpyridylporphyrins in the
presence of reductants

Grecia

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: UPenn Autores: Gerardo Ferrer-Sueta,” Ines Batinic-Haberle,
Ivan Spasojevic, Irwin Fridovich Rafael Radi *Presentador

Second International Conference on the Chemistry and Biology of Peroxynitrite (1999)

Congreso

Reaction of peroxynitrite with aminoacids and human serum albumin

Grecia

Tipo de participacion: Otros

Nombre de la institucion promotora: UPenn Autores: Beatriz Alvarez,” Gerardo Ferrer-Sueta, Celia
Quijano, Bruce A. Freeman Rafael Radi *Presentadora

IX Biennial Meeting. International Society For Free Radical Research (1998)

Congreso

Kinetics of peroxynitrite reaction with amino acids and human serum albumin

Brasil

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: International Society For Free Radical Research Areas de
conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular

Autores: Alvarez, B.,* Ferrer Sueta, G.; Freeman, B.; Radi, R *Presentadora

XXVII Reunido Anual de la Sociedade Brasileira de Bioquimica e Biologia Molecular (1998)

Congreso

Kinetics of peroxynitrite reaction with amino acids and human serum albumin

Britsh Indian Ocean

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Sociedade Brasileira de Bioguimica e Biologia Molecular
Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular
Autores: Alvarez, B., * Ferrer Sueta, G.; Radi, R. Presentadora

5th Annual Meeting of the Oxygen Society (1998)

Congreso

Kinetics of peroxynitrite reaction with amino acids and human serum albumin
Estados Unidos

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Oxygen Society Areas de conocimiento:
Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologia Molecular
Autores: Radi, R, * B. Alvarez, G. Ferrer-Sueta B. A. Freeman * Presentador

First International Conference on the Chemistry and Biology of Peroxynitrite (1997)

Congreso

Casiopeinas as catalysts in peroxynitrite-dependent nitration of aromatic compounds
Suiza

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: ETH Zirich Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular

VI Coloquio de la Academia Mexicana de Quimica Inorganica (1996)

Congreso

Determinacion farmacocinética de casiopeinas |, 11y Il en ratén por absorcion atémica

México

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Academia Mexicana de Quimica Inorganica Areas de
conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Autores: Mendoza Martinez, A, * Ferrer-Sueta, G., Tenorio Miranda, E.; Rendén Garrido, E.; Ruiz
Ramirez, L.; Saldivar Osorio, L. ; Gracia Mora, I.; Tinoco Méndez, M. * Presentador
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VI Coloquio de la Academia Mexicana de Quimica Inorganica (1996)

Congreso

Cernimiento antineoplésico in vivo de compuestos de coordinacion con cobre (casiopeinas) en
modelo tumoral murino

Meéxico

Tipo de participacién: Otros

Carga horaria: 1

Nombre de la institucion promotora: Academia Mexicana de Quimica Inorganica Palabras Clave:
complejos de Cu

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Autores del poster: Ruiz Ramirez, L.; Ferrer-Sueta, G.; Gracia Mora, |.; Tinoco Méndez, M.; Bravo
Gomez, M. E.* * Presentadora

VI Coloquio de la Academia Mexicana de Quimica Inorganica (1996)

Congreso

Casiopeinas, una nueva clase de compuestos antineoplasicos y genotéxico

México

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Academia Mexicana de Quimica Inorgénica Palabras Clave:
complejos de Cu

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorgdnicay Nuclear

Autores del poster: Ruiz Ramirez, L.; De la Rosa Duque, M. E.; * Gracia Mora, |.; Mendoza Martinez,
A.; Ferrer-Sueta, G., Tovar Tovar, A;; Cano, P.; Brena Valle, M.; Pérez, G. * Presentadora

Séptima Conferencia Internacional de Quimica Bioinorganica (1995)

Congreso

Casiopeinas, Metal-based drugs a new class of antineoplastic and genotoxic Compounds
Alemania

Tipo de participacién: Otros

Carga horaria: 666

Nombre de la institucion promotora: Universidad de Libeck Palabras Clave: complejos de Cu
Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Ruiz-Ramirez, L;* de la Rosa, M. E.; Gracia Mora, |. Mendoza, A., Pérez, G.; Ferrer-Sueta, G.; Tovar,
A.; Brefa, M. Gutiérrez, P.; Cruces Martinez, M. P.; Pimentel, E. Natarajan, A. T. * Presentadora

Segunda Conferencia Europea de Quimica Bioinorganica (1994)

Congreso

Study of the interactions of Casiopeinas with DNA and Bases-Casiopeinas Adducts.

ltalia

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Universidad de Florencia Ruiz-Ramirez, L;* Tovar-Tovar,
Araceli, Cirigo-Landgrave, Claudia, Moreno Esparza, Rafael, Gracia Mora, Isabel; Ferrer-Sueta,
Gerardo; Bravo Gomez, Maria Elena Garcia Carrancd, Alejandro Presentadora

Cuarto Congreso de Quimica de América del Norte (1991)

Congreso

Reactivity of the addition of Cu2+ to the cation Cutpen2+ to form several binuclear complexes
Estados Unidos

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: American Chemical Society Palabras Clave: complejos de Cu
Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Autores: Moreno Esparza, R.; Ferrer Sueta, G.; Ruiz Ramirez, L.

XXV Congreso Mexicano de Quimica Puray Aplicada (1989)

Congreso

Estudio espectroscopico y electroquimico de la interaccion del cation [Cutpen2+] con Cu2+
México

Tipo de participacion: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Quimica de México Palabras Clave: complejos de Cu
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Areas de conocimiento:
Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear
Autores: Moreno-Esparza, R. Ferrer-Sueta, G. Ruiz Azuara, L.

XXV Congreso Mexicano de Quimica Puray Aplicada (1989)

Congreso

Estudio cinético y determinacién de la constante de equilibrio de la reaccion de [Cutpen2+] con
Cu2+

México

Tipo de participacion: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Quimica de México Palabras Clave: complejos de Cu
Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Autores: Moreno-Esparza, R. Ferrer-Sueta, G. Ruiz Azuara, L.

Tercer Congreso de Quimica de América del Norte (1988)

Congreso

Structural, Electrochemical and Kinetic Study of the Complexes of the Ligand N,N,N,N tetrakis-(2-
piridyl methyl) ethanediamine = Tpen and the Metal (I1) lons Mn, Fe, Co, Ni, Cu, Zn.

Canada

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Quimica Canadiense Palabras Clave: complejos de
Cu

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Inorganicay Nuclear

Autores: Moreno-Esparza, R. Marin Becerra, A, * Ruiz Ramirez, L., Ferrer Sueta, Gerardo, Solans, X.
* Presentador

JURADO/INTEGRANTE DE COMISIONES EVALUADORAS DE TRABAJOS ACADEMICOS

Nitracion de tirosina en medios hidrofébicos: Estudios con péptidos transmembrana modelo en
liposomas (2015)

Candidato: Daniel Herrera

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

BARTESAGHI, S, FERRER-SUETA, G.

Licenciatura en Bioquimica / Sector Educacién Superior/Publico / Universidad de la Republica /
Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espaniol

Palabras Clave: nitraciontirosina liposomas

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Quimica Organica / Mecanismos de reaccion

Marcacion y evaluacion bioldgica de tio--D-glucosas con 99mTc como agentes de imagen tumoral
(2013)

Candidato: Maria Romina Castelli Pedriel

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

FERRER-SUETA, G.

Licenciatura en Bioquimica / Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica /
Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espaniol

Palabras Clave: tecnecio

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Métodos de Investigacion en Bioquimica /
Enzimologia

Desarrollo de superficies modificadas oro-anticuerpo anti PSPB para su uso como biosensor en la
deteccién de prefiez bovina (2008)

Candidato: Karen Keel

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

FERRER-SUETA, G.

Licenciatura en Bioquimica / Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica /
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Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologfa Molecular / Biosensores

Reacciones de la desferrioxamina con los radicales NO2 y CO3 derivados del peroxinitrito un
mecanismo alternativo para las acciones antioxidantes de la desferrioxamina (2004)

Candidato: Silvina Maria Bartesaghi Hierro

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

DENICOLA, A, RADI, R., FERRER-SUETA, G.

Licenciatura en Bioquimica / Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica /
Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espaniol

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular

Mecanismos antioxidantes de la desferrioxamina (2004)

Candidato: Silvina Maria Bartesaghi Hierro

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

DENICOLA, A, RADI, R., FERRER-SUETA, G.

Licenciatura en Bioquimica / Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica /
Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturalesy Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimicay Biologia Molecular

caracterizacion bioquimica y estrategias de purificacion de enzimas proteoliticas de frutos maduros de
Solanum granuloso-leprosum (2004)

Candidato: Diego Agustin Vallés Cecilio

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

CANTERA, AMB, FERRER-SUETA, G.

Licenciatura en Bioquimica / Sector Educacién Superior/Publico / Universidad de la Republica /
Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologfa

Cationes radicales convencionales y distonicos y su relacion con el mecanismo de reacciones
catalizadas por el sistema enzima/coenzima B12 (2002)

Candidato: Silvia Enid Vazquez Zeballos

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

COITINO, EL, FERRER-SUETA, G.

Licenciatura en Bioquimica / Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica /
Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espaniol

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Quimicas / Fisico-Quimica, Ciencia de los Polimeros,
Electroquimica / Quimica computacional

Indicadores de produccion

PRODUCCION BIBLIOGRAFICA iz
Articulos publicados en revistas cientificas 57
Completo 57
Trabajos en eventos 8
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Libros y Capitulos

Libro publicado

Capitulos de libro publicado
Textos en periddicos

Periodicos
Revistas

Otros tipos

PRODUCCION TECNICA

EVALUACIONES

Evaluacion de proyectos
Evaluacion de publicaciones

Jurado de tesis

FORMACION RRHH

Tutorias/Orientaciones/Supervisiones concluidas

Otras tutorias/orientaciones
Tesis/Monografia de grado
Tesis de doctorado

Tutorias/Orientaciones/Supervisiones en marcha

Tesis de doctorado
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20

14
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16
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