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Resum del treball II. The C-terminal domain of human grp94 
protects the catalytic subunit of protein kinase CK2 (CK2α) 
against thermal aggregation. Role of disulphide bonds. 
 
 
 
 El domini C-terminal de la grp94 humana es va clonar i expressar en E. Coli 

com a proteïna de fusió amb una cua de sis histidines localitzada a l’extrem N-

terminal de la proteïna. Les dades prèvies amb grp94 de fetge de rata indicaven 

que la proteïna nativa era un dímer unit per ponts disulfur i pensàvem que els 

dímers i oligòmers es formaven per oxidació de dues cisteïnes localitzades a 

l’extrem C-terminal. La grp94 humana recombinant pot formar dímers i oligòmers 

que poden ser dissociats en monòmers en presència de DTT i aquesta dissociació 

no és deguda al procediment experimental utilitzat. La dissociació del domini C-

terminal no implica pèrdua d’estructura ja que els espectres d’estructura 

secundaria obtinguts per dicroisme circular són iguals per la grp94 tractada i no 

tractada amb DTT. 

D’altra banda hem pogut establir un mètode d’assaig xaperona, similar a 

l’utilitzat per hsp90, que demostra que el domini C-terminal de grp94 confereix 

protecció a la subunitat α de CK2 enfront d’agregació induïda per xoc tèrmic però 

no la protegeix contra inactivació. La inhibició de l’agregació és dosi depenent i 

s’observa un màxim de protecció a relacions molars de 4:1. La presència de DTT i 

por tant la dissociació dels oligòmers redueix la capacitat d’inhibir l’agregació 

sense alterar les característiques de solubilitat de la proteïna. Així doncs, el 

domini C-terminal de grp94 té activitat xaperona i requereix el manteniment de la 

seva estructura quaternària per assolir màxima activitat xaperona. L’estructura 

quaternària sembla que està estabilitzada per ponts disulfur. 
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