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Introduccion

= La nitracibn de residuos de tirosina en proteinas es una de las modificaciones
postraduccionales mas relevantes inducidas por oxidantes en sistemas celulares.

= Agentes nitrantes quimicos comunente utilizados: tetranitrometano (TNM)
nitrito a pH acido
peroxinitrito

= Poca selectividad hacia los residuos de tirosina, dando también nitracion del triptéfano,
oxidacion de cisteina, metionina e histidina.

= Poder contar con un nuevo agente nitrante con mayor selectividad hacia la nitracion de
residuos de tirosina y menor formacion de otras modificaciones oxidativas de
aminoacidos, resulta extremadamente util para el campo de la bioquimica oxidativa de

proteinas.
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Sintesis y Caracterizacion

= QObtencion del DNI mediante N-nitracion
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= Caracterizacion completa por RMN ('H, 3C) y MS (IE)
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Se hacen reaccionar Tyr (0.5 mM) y DNI (0.5 mM) en PBS 100 mM pH 6 (Irradiacion a 228 nm, 290 nm o0 390 nm por 120 min).




Mecanismo de reaccion &

= Deteccion de * NO, por EPR utilizando DMPO >—<_ < 2N\
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Nitracion de proteinas

= [rradiacion de a-syn (50 uM) en presencia de DNI (500 uM)

Western blot anti-nitrotirosina MS (ESI)
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Conclusiones y Agradecimientos

v" DNI se obtuvo en un paso de reaccion con buen rendimiento (57 %) y alta pureza (>99 %).

v" Confirmamos su mecanismo de reaccion mediante ruptura homolitica del enlace N—N,
rindiendo *“NO, y NI°

v DNI fue utilizado con éxito en la nitracion Tyr y residuos de Tyr de a-syn.

v' Estamos trabajando en deteccion de proteinas nitradas en cultivos celulares expuestos a DNI.
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