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II.1. Obtenció de les proteïnes recombinants humanes U3S i PBG 

Es pretén clonar, expressar i establir un protocol de purificació per a la proteïna 

recombinant humana porfobilinogen desaminasa, així com de la proteïna uroporfirinogen 

III sintasa. 

 

II.2. Estudis de la interacció entre els enzims U3S i PBGD 

Mitjançant tècniques de RMN en solució es pretén estudiar la possible formació de un 

metaboló entre la U3S i la PBGD. 

 

II.3. Obtenció d’un assaig enzimàtic per a la U3S 

Es vol obtenir un mètode reproduïble d’anàlisi de l’activitat enzimàtica de l’enzim U3S 

basat en la producció enzimàtica i posterior determinació cromatogràfica del metabòlit  

uroporfirinogen III. 

 

II.4.  Avaluació de l’origen de la patogenicitat de diverses mutacions de la U3S 

Deficiències en el funcionament de l’enzim U3S donen lloc a la porfíria eritropoiètica 

congènita (PEC), un tipus de porfíria també anomenada Malaltia de Gunther (veure 

apartat I.3.). Es pretén determinar quins residus són essencials per a l’activitat U3S. La 

hipòtesi de treball és que la pèrdua d’activitat en un enzim amb alteracions en la 

seqüència de aminoàcids pot provocar un desplegament (ja sigui parcial o global) de la 

proteïna. i es pretén establir la relació entre la pèrdua de l’activitat catalítica de les 

variants patogèniques i l’estabilitat cinètica de la proteïna a partir de la determinació de 

l’energia d’activació que regula el desplegament de les proteïnes esmentades. 

 

II.5. Efectes de la mutació C73R de l’enzim U3S en el context cel·lular 

La mutació C73R de l’enzim U3S s’ha trobat en un terç dels pacients de PEC. Es pretén 

determinar quins són els efectes de la mutació en cèl·lules humanes i de ratolí. 

 

 


