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INTRODUCCTION

EL . wso  de sietemas . computascionsles ern la bhioloaia ha

crecido. de Cmaneva explosive Ten  los o oultimos s Canos debicdo
principalvernte o a o la. . disainucion  de costos de lis unidades
PrOCEsadorads dioitales. Esto.  ha tenido luagar por la

creacion  de tecnologis para alts concentracion de circuwitos
electromicos . Msimismo los investigadores se hatt visto
phlicados & wbilizaer las mas avenzadas tecnicas matemalicas
Y conputacionales pars  resplver problemas bioldgicos
complejos como  son  los ecologicos, los reaqulstorios, u Los
“rle ulfurwnmimcion c@ln1nr . L S o

Er este trasbajo se re
Ao e el mﬁtudim'dwrrondnw

hi01wgiva¢:
. olouular

Ny Conmducta
Eory la '

ellas Ya

EMDBT QD -nn

: Arasgy entre
L(Oluﬂfb. S8
cmdtodos 0 de

: plquQH cilizar los
adqnlbuvlﬁn' e |formavxdﬁ‘“dw watas ¢ hequmwrw‘do_
tdemicas LPOmda”‘ ,d~hwe “pare  ella. - Fara fandhntr e
correlacion c*rwl,r~ *‘3 s expresion conduae l g ] con los T C‘Il(ifﬁ(‘l"l()i;
FiﬁLOlUQLCOﬁ irnterros se “ha visto aue los melodos 1]
wtilizsdos no’ son 1o quficiéntamonlo'iﬁrormdljvms (142 '3).
Se . han o Jsado o dnvcr%os"indjhé* pars OHCDHLP&P'IB,PH]?PIOF
ertre los es l,mjm» cemociengles/fisioloeicos  w o la conduota
cheervarda. Eatos T dr whiiees o sor fundasmnental Mout(. de o tdipos
cuantitativeo  en fnrma de‘ Trecuancias ‘con Qi apdrwvﬁ Xy
evento dado o la- lrangluLnn"devun evenlto s Qbro. Lomo se ve
21 practicamenth‘ oualauier.  COhduCtP ,COMO; el - (QTLUJO; la
d@finividn~ e LPPTJiDP]O“‘“Qfo“ : Cexplor 3du'dv,“na
medio lranu, i la .dubnnnc“a“fde Con qn“‘nvodon en
My impurtnnl para j'dolurmmx i Ldbfpantwf
CONHHClHﬂ1U%vf  sl:das o’ ,', AT
significado JCLﬁle'jU"~ \nv1on Bei@rto
interno de- 16 S0 central.
Ejemplos’ 1wevnvnc1?5
conduchus T

g dw vumnlo i
- Tbm‘ o d}c.\ la infor rw(-u T

Los metodos que  emplesn el andlisis de odmulos 4 los
Lratamicentos Markovienos enfocasn el problems desde @l punlo
de vislte de la probsbilidsd de suscitavese wa transicioh de

e evento a obtro. Se  encadensn aquellos evenlos que s
aricecdern © proeceden frecuentomente . Esto g wna
raconstruceion cie una realidad v oo oun estudio de lLos hechos
COmo wrnidades integras. .o armalogla del problems seris

imterctar delerminar lLa aimilditodg crlre dos cacdenss de ADN
solo Cor las  ffrecuerncias oon aue se sucedern whoas bhases a




olras 4 "o con 18 secuencia  ern Si. Urna desverntajas amn
particular del tratamiento de  tipo Markovieno es que el
rumero. o de  datos  requeridos-oeorece o enoo Torms  exrponencial
corforme  se alarga le secuencia en cuwestioh. For otra parte
GG sy oprobabhle aque  le  ocurrencia de  oun evento sea
dependiente de le serie asnlervior de everntos condactoasles o
o 'ﬁolmmgnt@ el ecvento anterior. Eato es contrario s la
defiriciorn de um proceso Markoviegnoo Un sistema como el que
g wbilizae en este  btrabajo pavas deltectar homologiss erntre
gseeueneias  macromoleculares  wmanbtiene  la inlearidad  cde la
informacion sin los problemss wa mencionados,

Revisando los prograsaes pesra el analisis de secuorneias
e bases raoclelcss obilizados on la Undversidsd de Berblel se
arcuentra uno aue  gerers e metriz con dos secusnciss oen
Tos  ejes ¥ 4w Y parvae detoreinar Mounloglas. Foste proovrams
e el predecesor e el P rOQYyams HOMOLOG aque permite
vigual s Taciloernte  zonas homolooss entre dos secuvenclas
wa protadioas, recldicas o conduchusles. FHOMOL.OG
presarts las  secuencias  on comin en Torma  disqonsl  w
norizaontel. L.ag Torma  diggonsl 5o plamo cartos
cada  eje  correspondiendo & une Soouonris eono ;
P CnT arE orFiodlral e des cooracrmadas cebereodrss  opor Lo
posieloaros che los elescontos G preera et s 1 el os
hoeed aons 0 blemcoes  si mo huabo o colncidencia,. Lato es
ditervente 21 progras  de Ferkely bye que este no ieprine el
elemento  explicito- gir a0lo. ur o purnto. Corn s nuevas
presentacion se @ pueden: ver secuencizs sn sonbido dizconal
crrespondientes s las iz '"&‘hoMﬁloamﬁ (i 1L.12

X

b

Figs 1.1 Frogsentscion disconal de HOMOLOGH

Variando alounzss ceracleristicss cono la pregsentseidh,
warnao opelones parametricss comno Lomsr por ooierto squellos
elementos  cque o son ddenlicos Ppero perlernecesn & une Mmisma
crazi,efzzC)r~jf&; W acumularco 1o a?u-l;ﬂ)raafl;j.q>a:r«u¢r.1;¢? i
archivos &6 [ RAREREMECS | aereraliear 4 Tove 3 orme s cies (Gt e
programe 4 olbroc similarves @ lodo Vipo de Socuonci os con urms




obtencion mavor de dnformasceion.

QI e VB QS Laopresontaciorn.  hordizontsl aue. . liene_ la
misma. Pinaslidad aque la de la fig.e 1ot pero permite ver con
mos celaridad  las zonas homologas., Odemas el proarams puede
dar o una ]lh'" e las secuenciay simntlares masimportantes.
£l prnwvamn @ mﬂLuwflmwmo 8 secuenclae cordductuales como @
seeuencis macromoleculares (Fig 120«
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Tagse 1(pr0dnu%1vh Cdﬁtlﬁdu e suestrsto o sustratos
presentas: - La el rnqn1wrm de cdiverses necenisnos de
control  para nhl@nerw una - edecusds . regulacion s metasbolica
CL9) . Fstos  mecamismos inoluyen @ la podificecion de la
eficiencia e %1HLe$lm'vd@ ARN 2 partir “de eu  caderna
comp lemertaris :wn.'ﬁDN'(tvmnﬁcripeimhf~ld modificscion e la-

mocanlsmo
nnﬁthOTn

i1 v ————————— -

eficiencia e la sintesis proteics o partir del teaplado de -

tripletles er- ARN (traduceior), le eficiencia e ard.on
enzima-sustrato vy  ls  velocidsd de  su separacion. 'Pa‘w
delterainse corne ung  masor  precision a que nivel se lleve @
cano  la  requlacion ern la celula es inportante estudisr la

eatructura  primavia del ODWN, en la zone de interes., ces

ooelr la gsecuoncia de boses que 1o COMPOnon. Se roquiere

cetermingr 1la localirzacion e Log sitios e vk orr o cle
proteinss activadoras, TOPT OGO S e cintests e ARN ARN




polimerasa), g loes gitioe de union de ribosoms necessarios
para - Lo oeintesie. . de  proleing. CEstos  sitios  son
identiticados  comp ‘secuencias  delinidas o como estructuras
secunsiarias (eolructuras tridinensionsles fTormadss por la
interaceion  ormlre las bhaseg). For otre parte existen
sistomas mas complejos o que reauvieren  de wunas regulascion @
rivel  de btramscripeion oy btraduccion simgplisneamente (24D,
El caso mejor conocido es el de "atenuwacion” en el cusl se
har Cddentificado dos caraclerislicas dmportante a 1ivel
petructural  de  AD N Totas 0 sone @) la formacion de de
esbtructurass secundsriass  alternativas en una recion anterior
al oaene que codifica pars wne enzims biosintetice v ) la
pProserla Coe codones e banden pare el aminoascide
corvrespondiente  en  fase  corn wre peptido hipotetico tLambien
localizado antes del qene estructural. Erm la deteccion de
esltas posibhles estructuras  es donde  intervienen los
PTOQraMas Credrdos. ' et ,

s dngernieris gwnwtiua g ume rama de  la biologis
molecular e T Eune arize  metodoloagiss lales como Lz
clonacion mMmolecular Yy 1c1;WMNJQUQiBCjJHW‘d@ GaDetNy o con el Fim
de  entender los sislemas selsholicos celulsres v de obtener
importantes productos biolosicos como sorn el interferon 9y la
insuline  (10,23). - Cor el  sdvenimiento  de ‘ella se hizo
positle la lectura de todo- bipo-ode informacion alrnscemnads e
las secuenciss do~ ADWN.,  obtenides con tecnicas  de
latoratorio cada vw" d;‘e13c10ntoc (14,15 L& computadora
acelers este 3T . nannﬁrahJPmunle Una  herramienta
clave - de ,,1ajf1nqcu1or a tqenelics son. las enzimas de
restricecion. Estas son prmtejnar catalizadovras de la
rupturs  de  ADN de  doble cadena (25), Los sitlivs de corte
sor  comunuents secuencize (repetidaes invertidas) denominadas
palindromicas  de o entre 4 9w 8 pares de bases (EJ.
hTFCﬁ~"TFChT).f”f th1do,d secuencizs mes- largas de este tipo
SE Cpuedert 1ormar' QBLDS an @1 espacio @l aparesrse
intermasnente: las  bases. Las estructuras pueden dsrse tanto
ernn ADN como.  en ‘hFN.k‘ La localizacion de los sitios de
recornociviento para o diversze enzimas de reshr;crlon reviste
irportancia. cnand;~ jetivo es wna caracterizacion final
de. alaurna reaior. TNeirpana ‘Facilitar,gu,pusLérior
mamipulacions - Dad norumero de diferentes Gimas de
restriceion ﬁﬁSPPJl -] Techa se haece indispensabhle 1as
computadoras  pars o reslizaer la teres repetitiva de buscar los
sitios ) corte “en  las  secuencias. Otros  trabsjos
igualmente adecuados - pares la o compuladora son la LUQHLQ e
secuenclias e alts repelicion (de inlteres actualdd 1a
determinacion de comtenido de A-T/G-0; w la Lraduccion g
wso de triplotes (11). ' N

El  prograss  BUSEC puede encontrar secuwenciss definidas
dentro  de secwencisse  larqas  dYa seasn  indciadores aue son
sitios e wunion de proteinss activadoras, opersdores aue son
sitios de wrion & probeinss represorss o hien secwencias
reconocicas  por . encinass de restriceiorn. - Fara detectar
estructuras  secunderias se requicere el programs BUPAL que




encuentra  secveneiass  repetidos Jnvvvlldan. El programa
HOMOLOG  sirvve para deteclar zonmes gimilares Scon el misKl
sisltems  de rwgu]mu¢mh. 7Egtm}lﬂpl¢¢m;ﬂnauvulmcxon;mymlutiva

o Fureiornal CATCana.

Objetivos especificos.

el caso  del Cestudio de la  conducta el problema
principal estriba ‘ﬁhj'tradumir' los hechos observedos & ong
seoueneia de caracteres, la sequnda seccion explics como se
Logro @t a Lraduccion en el rhf;T widio de  la  conducls
exploratoria o ratornes en wun medio extrang vw los resualtados
ohieomicdos  de  su anslisis, La Lteveers presents alournos de
Los provectos de  bioloaidis molecular en que s vroquirioron
los DT OQrEMas g ML OME00e uoeomo Tueron desarrollados.
Se Liemne  ademas  un apondice  con los Listados e  los
proarsmss 9 aleunos de lose dolos otilizsdos.

‘.

Er @l trabagjo se presentan los ocho programsst BUSEC,
EUPal, ., COME, CRADNA - HOMOLOG ’ D 4 TOM Y TIRAD. L.as
Funmciornes e n1qunn" e log relacionades con Diomolecaleys se
encuertran. I« ;lJturainvn. NYe aue se desarrollaron con.

‘ _anl S S L 10f~(ﬂ<wn‘|1mo"., 'odv'uflrmar;
e’ moLudu cnmo un PrwnunLdPLmu. }, :

QIR GO

o mmvrucumwnbpuurb' h[fLL g ,
microproc ; e T omemorday (mmo e T
WEaron: Floppy de U./“”;_ Todos los

secundaris 'vc., -} ;
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1At

;,“kax rrundnntd.»qnoda definida por  geries e evenltos
motares  llamedos wmidades  conductuasles o pautas  que e
presemntan e Torma e secuencias. Existhen series que s
presentsn  cor reqularidad 9w ocon clerta v&riaciun. Foles ides
e paralels @ la de melodis nusicel (6. A carmgurb o de
realss S ERE:] QEreraEn & lag melodias s les ha considerado
eqrivalontes & reglas gramglicales o de logica interns (7).
Cambios cualitativos e estas realas  podrisn velflejar
cambios G lLos ol ados fisiologicos rie los individuoos o
diferencias agenelticas Gritre subespecies O Grupos. FEr forma
e grafica de eslados se p c')rh*i g representar este concepto de
la maners siguiente (Fig Z.

OO

@0, - QO Q-0
N 5 p

Fige 2.1 Dizaramas de estacdos on corchacts,

Ern onte:adiagﬁaMa Ceadss nodo o corresponde & un
IJhlolu”LPU MOdjfﬁwﬁdh~por 01'0Pi0hh de la ceps bajo ;
Y/ ufucl«' de o Tarmacos. LeauP uchu%~h0vihontm1@s carr o esto
caso representan  la  transicior de wun estado a otro.  Cads
noﬁoi'j Geo pnudc”fy"p<n00r " '"Hn'"$Ub$i§t@ma cusos O onodos
corresponden: st Ceordoe! 509 o las  limeass bambien
i : AT i IR oo : i

te una
ertre ‘ L ide
subsisltomnas 0
dmbmmmﬁ '
correspordiarnt

E1l - res Ty ; § . LT Teelow
coriceptos Gg o Mmueho (Y] F(n rrstive  aue  ur o estudio e
Trecuenctas simples. Motivedos por la ddea de dessrvollar
LI instrumento prava detectar GEeEenei se COMUITE S e
comportamiaonto 6 ratones (representantes - de los




subaiagltemand s dessrralloron los pragramas TDA W G . fo2
funcion el prismerao o Lradueir la sclbividad del ratorn a wuna
SEOLEOEL S olo ocaracleres, El o seQurao ey unae vardante de
HOMOLOG  que conshbruge wno arehive pars cads o una de las
SECIETICT 8% ericontrades  derntro  oe  dos 00 mas GECIENCLas
exploratorias completac, “Peoeste waners  se  biene wun
reqistro  detallado de  los  resultados  de  cada wno de los
eetitios. Fr los srchivos se Lierne la secuvencia, enn ouanltas
W onales oheervacionss  se  presento 4  en  que posiciones
derkro de lss Seeuennisg. ,

;

il arnelizar  wrm ramero  considerable  de secueneiaes
rmpru‘mntaltvgc ciey los  movientos podrigmeos  enconbrar wun
patron tLipico “plovalorio, Tades desviacion de este patron
podria  tener e siamiTicade Ficiologico.

2eDiseno expoerimnental

Sa estudiazrorn ratones cep lorando L medio movedoso W
como  control positivo ratornes oo el efecto de la drooas
Diarepam % ma/lha) + Se utilizaron datos obltenicdos de la
obwwervacion de le conducts w“ploraLmria e ratones alinos
(LAl E-0) machos cdurante 19 mirnwbos en wn omedio clesico e
petuciio! @l ‘campo  shierto’. Festo s ume caja plans de
maderas sirn objetos sdicionales, pintads rneqars cde S0cm. por
60 owm cdividida  en 36 cuadro de 10 cm.e por 10 crm.CZly (Fiw
200 e cCcada eras lavada con  Emoniace anbes  de  eosds
observacior, CComo pruaeba &dLm¢uum£L sobre fuernte de
VEaTLBCLON, cespues a2 dierx smirnwleos de explorzcion & todos se
les edMpuso a urn ruido vVGr@ivm con-duracimn e 2 seoundes,

NUMERACT LOS CUADRDS EN CAMPO ABTERTO

Fige2,2 Numeracion ern canpo abierto.

Recordando  1as  scecowencias  hosmologas  oe las fieuras 1.2

generadas  por el programs HOMOLOG 2 bege de doslds gy iernlos,

N




e oo el problemas relevente a este estudio consiste er-
representar - la  conduocts oboservaeds on Tormeg de sepuencias de
caracteres que seran comparadas con el Proaramas. G ER T
‘ El  primer paso  consiste ern definir los. oril
cleterminar drs wnddats conchidetual  dentroode owang
Fara ello se debe Lomar on cuenta loe QJQHLvnins“
a. hotividad realizads S
be Coordenads espacisl (10c>]Jﬂacion)jf7fo'v ,
¢y Coordenasds temporal (dursciond o 000 .

| 'Parf
-ufwnwu,g

a.,2 Actividad reaslizeds
Egtas som las cineo actividmdﬁs hc
' e aseo o ,
2 desplaceniernto e
s exuplorazclion T
4, coneelaniento

e GG - D

12
13}
'ir{;,

RSO

Un  aseo incluyge el 1¢var lamer; rascar, 4 la asgitacion
e la cabimza, patas, CLIET PO, genitsles, w/o ocola;.
Interrupciones chier ], BHE0 pror pauasas  con duracion mendr &
cuatro sequncos ceterminarn uraE raseva pautad. l.os
desplazamienrtas 5@ 1o considersn como tales SLErio  no
@eisten Codmterrupciones para  explorar 0 BEEBTSE . L.a
exploracion s determing cuando ¢l raton hwwsmes wuns clierta
ZOUIS e -E1 D congelamiento ocurre frecuventesente d@%pHO% ‘e 1
ruido  aversivo v osu duracion  mining es de cinco segundos
paro  pluede  martenerse en @l mismo estado. haste el [;nal tie
la  obgservacion. Un desplazesmiento de mas de dos cuadros por
gequncdo define un escaepe. . L T S

be Coordenads e %PaFLdl R

Fara intentar: szeificar:

la cejs W pnﬂc ewtrapolar La

campos e plorau1un ?NPLPLMOHLBlOS 8 otras

c.‘mr’xs;tr‘l.,l:gc.-n*cm coosdes osdguientes  oMa l,r‘va'*tH' 10

eMplicasr a"primri. la Frocuvnwlﬁ- 5
dthnntaJ regiones-de el medio.




MATRLZ X

Figs2.3 A, Matriz I - Gradiente de distancia con respecto
al origern en campo ashierto. B, Matriz II - Earrerass Tisicses
@rn campo ablertoe Co Matriz resullante de I 4y LX.




aeomateris XL Y - gradiente S discreto emn'umﬁdadmﬁ
arbhitarias He distoancia con respecto el pumnto de partida del
ratorn. La matriz 1K clasifica la caja an zonss mmmta@ms por
doe, uma 0 ninguna pared, Le suma punto a punto de las dos
agenera s tervcers maleiz. ‘ o ' .

Comsideramos  que  esta mabriz raflejga 1la @MUCluanldad
producicds por Tas diferemtes regiomnes de la O euplorada
detrido i 1 lejanis  del sitio e ovigen 3 @ la falta cle
proteccion  en  formas de bharreras. o Lmrcera‘dmmenﬁlpn eota
wltima petrir se veria como la siouiente figura., EL PdPUH—
hado ohvaervacton cethe escalar mmntaﬁms e ’t@nm;on,

gmocional’ para desplararse.

/

ri1rﬁva|<»1~

Lwrrura‘

Fig.ﬂ&.q Malr iz de ‘anoustia’ on

PLJ H‘ ,'du@'-O'iqta; I E
erntre e lwnrmo o frecuencis de
e 1L_001Hmn e ra c‘ yoplnto j;
a .en o ooads punlo sthata unvalorc
relaﬂi@n;f—f Sa rcqntrLra e
daterminegrlo. o e

o Coordenads Lemporal v .

o Para tomar  en cuenls la  coordenzda temporal, G 6
daterming el Lticmpo de estancia e s Eone Y o se divide
ernbre 8 socundos. 1 resultado determins el munero de veces
que aparece  ese estado de manera conbinuzg en 1a secuercli.
De Lo Moo, al  cordbrario  dde de otros ostudios, nuestras
aramatica permite paoar e un estado & i nismo,.

For  obra parte  La posicion derbtro  ce  la G Le el @




corresponde @ la  aparvicion oronologicas  del everto.
raalizar oo deslizamientos razoriahles; s L
cronologicamente  equivalentes, de wna secuencis
obtra se esta Ltomando en cuenla esta coordonacda, B :
La sioguiente tares es la de definirv los carscleres a
vear  por la actividad 4w l& zoma dordde se rc"lixaﬁfkhm Plaura
2.9  mudstra las  posibles  —eventos aqenerales - que- O LT T 61
derntro  de wna  conduets  exploratoria  con sus o carscteres
corresporndientes.e SH A S S TR

o CopIco

desplazamiento en zonass 0 a8 6
exploracion en zonas 0 a é
HEEO

Limbire

GEQEPE

conaelsmiento

Figs 2.9 Codico wtilizsdo pare treducir. ST -

El alaoritmo e TDA rare  realizar
romsiste ern los siQuierntes PIsOs.

I. Leer el elemento en turmo —-—xr

CITe 7 Determinar % i, corr@ﬁpoﬁde ’a‘“
aoetividadd —-ki B

Definir  durscion  de activid
Sy seoundos,  en caso de

erminar  zona o de
2iel cusdrosleld

@n proda

C‘JOI“I v E

VI. Acumulasr caders  de  evenle
terminado la secuencia. . .

VIX, Regresar al pmntm I

Fara determinar si se ha coruzado
por alaouma  zona no  reqgistrade &l introduoeir los datos se
wbilizo 1l siguiernte Ltabla, Erm las egouinse o8 e
ericuerctran los  nueeros e los  cowadros  ancontrados en ls
inTormscion  sin procaesar. Hi o ocurre wun desplarsamiento de




Fics 246 Tablas wlilizads pore delerminar las zomas por las
aque hubo- desplaramiecnto. T s - ' '

HarH3 P

w5 Ré| | | 2AA B
HaH4 B
3L B | 35 DL




eaopdrs & G & ira g habra corwzado por lgs zormaes inddicadas

err - ass babhlas oy se concalena conola secuancia en produceion. .

Frio o Yas  esauinss del esquems se .encuentran los valores de la
roameracion - del campo abiertod Los nunmeros que se encuwerntran
entre laa Gasoauiras correspondern a8 los wvalores e

eaocionalidad por  los cusles el rator probablemente paso

para desplazarse de wos a2 olros cuadros en esduing

Con el codigo ys definido se puede hacer wre traduccion
cie Ta odipformescion - anotada  a  lapiz a3  secwencias ehe
caracteres. lLa siguiente fiagura moestrs ests eltapa. :

*

1

- B0, 0,1,.D,0,8,1,4,6,8:E,0,30,1,F,1,02,1

Vv :
\ .
Vv

GeReRROCRGQR
Fige2.7 Ejemplo de traduccion.

L primersa exprésion s 1la maneras en que se@ reqgistra la
irmformacion. ‘EC sianitics exploragion. Los siouientes dos
MUASTOS COTrTesponcden al tiempo ern mirngtos 4 segunados ousndo
comMmenzo  la agobtividad v el siguiente mumero indics el cuadro
o los cusdros en los que se reaslizo la esctividad. Err o este
~as0  despues de explorsr el cuadro uro, el raton se desplazo
por los "cuadros 1,4,6,9 8. .2 expresion inferior es la
HiGama informacion pero traducids wbtilizando los codigos corn
les  zonas clazsificsdas. Esto es el tipo de secuencis aque se
puede  dsar  en wun proarama como s HOMOLOG. o Nuestra
aramatica hipotetlica debera cormterner unag zprodimescion de lea
siguiente secuencia como melodiz cenbtralt ’

2 B G
A

an

\

 @_ —» Qv A G

!

P B @

Fias 2,8 Ciclo basico hipotetico de secuvencias de paulos.




A el se le demnomino el ciclo Lipico. En wuns secuenecias
promedio se debis eesperar que $e raepitieras Lres o cualro
verss con valores ceds vez mnas sltos de snsiodsd,

Fl siguiente diagrama csauemnatizo el flujo de
informacion dentro del sisltems montado. Lo wltimos Lres
pasos son Los que se corresponden s este Lrabajo. (Fig Z2.9).
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rallados .

Eele proceso . se-aplico g l4 vatones 7 bhaijo los efectos
de DIGZEFAM 4 7 sin la drogao Con HOMOLOG se hicieron los
comparaciones de  las cadenas conductusles y con los evenlos
homolooos explicitos ee  oresron los  archivos  de SDR. EL
d@%lixamimnhu permite wuma Cflexibilidoed Llemporal e las
homoloagias ercorttractae ' La restbriccion impuests mas
importante fue  la  de hescer el deslizsmienlto en  anbos
sentidos por no mas de siete everlblos.

' La fTiauras siguicernte musslra las sccuencilias encartradas
€I clos o " E s cornductas eploratorias. Erncomnbramos e
eister: mas GEIETICL 8 fhorologas entre los ratones bajo la
influencis de  la drogs  aque  erbre los no afectasdos, wam
resultedo similar & obtros dondde  droeoeas wniformizan las
poblaciones (comunicascion personal HMavcelas Ssntise).

L& masoria  de las wsecuwenciass oencontradas Mo son
suficientenente Laras 0 se presentan con Trecuencias que mo
aposarn Tuertemente la posibilidsd de wn patron goenerasl
exploralorio: fxigten dos posibles explicsciones pars eshe
resulltado praliminar Las SLUPOSLICLOMeS veaquericdas  mo
reflejan a1 sistems bDajo estudio adecusdanernte © vl ratiron
Qereral [WEw] griale., SHe requienre ahoras ™EE ; eatos
anelicis o mes lncdividoos v e condiciones porrmvnid!u<
variasday. Seras MEcesario afinar los valurug 4 Las
categorizaciones hechas arttes el estudioa. Sl s
interesante revisar les ‘similitudes dentro de ls secuenciss
hornolooas Yy creontradas wsandoe les mismss Lecnieas.
Teniencdn mss datos @xperimwntaleﬁ a0 puede hacer wun anaslisis
estacdistico minucioso aue determine la significencia de cada
vunz de ellas,

Comn rospe
positilidad

sitio  des
parLLP"
revisar

cto  a - la wmatriz tridisensiornzl existe la
que - a onda rnuevs conaquista se crea wun muaevo
cion podgibhlemente  un —nuevm~mr%ﬁ1cmtﬁ @
S Er estiidios Futuros s 2743 unr‘m SE 1O
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EN MACROMOLECULAS

Cde Tseouenoia

MY T Bugaueda ‘ o
: cella preumoniae s

geroma- de Kleb

L Erm o estudios  recientes o (16,20,22) se  ha  hecho wun
analisis de 1l homolois entre los qgenes involuoorasdos @mn 1
figacion de nmitroeeno e @l celuls (i T)Y e diferentes
haclterias, fprovecharndo  esta dinfTormzcion e@s  posible
rexbrapolar  datos orctre  estas  especies para posteriormente
irnbervenir activemoente e ls regulzedion del metzbolicsmo
para obtener wrna aejor comprension de los estlos mecanicenod.

Al whilizar g enzims de restvicodion (28) oo AGDGN,
como  sushrato se  oeneran searercbos con longitoudes promedio
deperndientes del ramera de bhases reconocidas por 1 enmims.
Eastos gseomerntos o pueden visualizar  en una placa de
electroforesis o el e BOIrass que separe molecutlss por
tamarno. Com bbromuro dde etidio se puedern ver lss beanddas
fluorescer £ luz wultravioletls. S1  prewviagmenle 6
cdesnaburalizarn las conenss 4w o reraturalizen cor D N
proveniente de otrag ecspeclies se deltectarsn norologlzs ponr
las moleculas hibrides obltenidacs. v pespecifico se ha
encontrado  ume grarn homologis entre el genoms bien conocido
e Klebsiellsa prheumonize 4 el de PRhizobium pheseoli (22 . He
encorntro que @l plasmido pAC-230 contemiendo un inserto con
los cgenes estructurasles KD Y H (3:11) del opsvaorn nif e
Hlebsiells hibridabas Con tres bhandss ode la digestion toltas)l
por ECO R del genomnag de Rhizobivea, Ecslo genero la pregunle
a1 cadse une de lasgs handas corresponde & unmo de los eernes del
plasaido o si wun gene de K preumonize estabas hitbridendo con
varios de Rhizebium o ses i1 exdicstiaz informacion reiterada.
L.a  estrateqgis mas directa pars responder a3 esta prequnts
seria  oblener secciornes totalmernte intrasgemicas e los gences
KD v  H, clonerlos en diTerenles plasmidos e hibricdsr cads

S urno caontra el aercoma total Y observar 8 que bharcdage
corresponde  cada plasmido. Corn el proposilo de " encombraer
la conmbinascion M3 G adecuzda de enzimzs de resbriccion que
procdujers - las meloeciones NECesaErias se cdessrrollo el
proagrama BUSEC. - i

1. AGCT ALl T

2 CTCGLA Aava T

3 CTCGAR Aavh I

4., CoCGoe AVAa T

S Cooeni ava X

b GEATOO B H

7 e ATAHTCT Gl LX

£. CONTTC e R

9. GG Mok LIT

10. GCGO. HHA I




e AAGETT HINe ITIT
120 GTTAAC - HFA
13, CUGE HEA
14, GETACE KN
1%, CTECAL F&T
Lée GTCEAG Sl
17+ CCCGEE SMA
18 TCGA Ta
19, CTCGAG XHO
20, CCGOGH 86T
14 TGATCA ECL

3.14+2 Secuoncias aopteatives dentro de BUSEC.

BUSES permite detectsr secuencias determinacas por el
wauario Ya ses por depresiorn en lteclado o por seleccion de
alouna de las secouenciss opt i

Livas presentadas en la
introduceion del programac (Fige 3.1.2) Lo deteccion se hace
de doe posibhles saneras!
fi. Homologia absoluts of
Fie Similitod porcentual .
El primer melodo wtiliza ltres pasos principsless

1+ Comparar la secuencia buscada contra la anaslizsdes
elemento por elemernto . ST

2. Almacensr en vector de valores enteros la 0
localizacion de secuwencias encornbradss. RS

3. Incrementsr spuntsdor de ls sec
para repeltir comparacion. ey

El seaundo slaoritmno da flexibilided o la definicd :
secuenciags similares. La mejoris cornsiste ern hacer uns suma
de los elemerntos atinmasdos vy dividir entre el btotal de o s
elementos para seleccionar aquellass secuenciss que Lienen
urng similitud magor al umbral determinsdo paor GI'UBUBPiO,(UD
cierto porcentajed. Fara hecer eficiente el procedimiernto
ern la comparacion de cada elermento se delerming el codigo o
#HSCTII de los dos elementos a pruebs. He reslizse una e
conparacion booleans de estos valores 4 se considere scierlo
s1 la difTerencies es cero o Fallas si el resultsdo es e
diTerente de cero. For ejemplo el valor ASCIT de L letra
‘A oes 69 9w el de 1s letras ‘C es de 67, la ditferencis erbre
estos dos valores es difTerente de cero, por tamto los :
elermentos sorn diferentes. Si eatszmos comparanco ACTCE
contra AGTAG erconbramos que el porcentaje de similitud se
obtierne dividiendo Lres entre cinco, o scat 60

Dado aue ern el lernguaje BASTIC se realize lg compilacion
del proarams simultasneamente con la ejecucion; el Liempo de -
procesamiento es relativemernte larqo. Seria recomendable
trameribir este algoritmo a un lenquaje como FASCAL. Qe
aunenrts la velocidad de ejecucion siele a diezr veoes, ‘

Fara deteclter ung secuwencis definids ern Foromag mss
eficiente en ocasiones es preferible dar los elementos mas
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e ‘. e T T N T . . .

4 Qe Feled Farte de la secuencia del inserto de HDH que se
amslizo con RBUSEC. :
cAAYTCAAcccc11A1GAAGAGA01LGCCGCGCAccocqpcAAcAnAi10cc1cuAA1AAcACAcAnuLonanLAAocxbi1cAAcAchcgacAAAnctcccAicc'
o T IR0 T T e e e Q00 e e
CCCCOOCAGGEGEAATIGTICTGTTTCCCACATTIBGTCGECTIATIRIGECG] TITGTTTTACGTCCTIGLGIGGCGACARATAACTARCTTCAT ARAAATCATARG

o s 150 . 100

: _ : . .

S " ’ : . Met Thr Met Arg Gin Cys Ala fle
AA1ACAIAAACAGGCACGGC1GGL§1§1}LCC1GCA£1TCICTGC1GGCAAACALTCAACAACﬁQQAQAAG1CACCAYG ACC AYG CGT CAA IGC GCT ATT
— =50 . 1
20 .
Tyr Gly Lys Gly Gly 1le Gly Lys Ser inr Thr Thr Gln Asn Leu Vel Ala Ala Leu AYa Glu Met Gly Lys Lys va) Met
TAC GGT AAA GGC GG ATC GGT AAA TCC ACC ACC ACG CAG AAC C1C GTC GCL GLG €16 GCG GAG ATG GGT AAG AAA GIG ATG

100
40 60
11c val Gly Cys Asp Pro Lys Ala Asp Ser Thr Arg Lew 1le Leu His Al Lys kYa G¥n Asn Thr Ile Met Glu Met Ala
ATC GTC GGL 1GC GAY CCG AAG CCG GAC 1CC ACC C€GT €16 A1T CI16 CAC GCC AAA GCA CAG AAC ACC ATYT ATG GAG ATG GCC

80 .
Az Glu Val Gly Ser va) Glu Asp Leu Blu Leu Glu Auwp val Lew GIn 1le Gly Tyr Gly Asp Val Arg Cys Ala Glu Ser
GCG GAA GYC GGC 1CG G1C GAG GAC C1C GAA C1C CAA GAC 616 C1G CAA AT GLGC TAC G6C GAT GIG CGC 16C GCG GAA 1CC
200
100
Gly Gly Pro Glu Pro Gly va) Gly Cys Ala Gly Arg Gly val Ile Inr Ala ile Asn Phe leu Glu 6lu Glu Gy Ala Tyr
GGC GGC CCC GAG CCA GGC GTC GGC 1GC GLG GGA €6T GGC 616 AIC ACG GCG ATC AAC TTT CIT GAA GAA GAA GGC GCC TAC
300
120 140
Glu Asp Asp Leuw Asp Phe Val Phe Tyr Asp Val Leu Gly Asp Val Val Cys Gly Gly Phe Ala Mcet Pro 1le Arg Glu Asn
GAG GAC GAT CIC GAT T1C GTG 1TC TAT GAC GVG CIC GGC GAC GIG GIC TGL GGE GGC TIC GCC ATG CC6 ATC CGC GAA AAC
400
. 160 .
Lys Ala 6¥n GYu 1lc Tyr Ie val Cys Ser Gly Glu Met Met Ala Mct Tyr Ala Ala Asn Asn 1le Ser Lys Gly Ile Val
ARA GCC CAG GAG ATC TAC ATC GTC IGC 1CC GGC GAA ATG ATG GCG ATG TACL GCG GCC AAC AAT ATC TCC AAA GGG ATC GT1T
500
180 ’
Lys Tyr Ala Lys Ser Gy Lys Val Arg Lew Gy Gly Lew 1le Lys Asn Ser Arg Gln Thr Asp Arg Glu Asp Glv Leu )le
AAMA TAC GLC AAA TCC GGC AAG CTG CGC CTC GGE GGC CIG ATC 16T AAC TCA CGY CAG ACC GAC CGT GAA GAC GAA CTG ATT

200 ' : 220

e Al Lev Ala-Glu Lys teu Gly Thr Gin Met 1le His Phe Val Pro Arg Asp Asn Ile Val Gin Arg Ala Glu 1lc Arg
ATT GCC CY6 GCG GAA AAG CTC GGT ACC CAG ATG-ATC CAC 1T GTG CCC CGC GAC AAC ATC GTG CAG CGC GCG GAG ATC CGC
. 600
: 240 g
&rg Met Thr val Ile Glu Tyr Asp Pro Ala Cys Lys Gln Ala Asn Glu Tyr Arg Thr Leu Ala Glin Lys 1le vVal Asnp Asp
CGC ATG ACG GTT ATC GAG 1AC GAC CCC GCC TGT AAA CAG GCC AAC GAA TAC (GC ACC CTG GCG CAG AAG ATC GTC AAC AAC

700 . ‘

- 200 R

Thr Met Lys Val val Pro Thr Pro Lys Thr Het Asp Glu teu Glu Ser Leu Lev Met Glu Phe Gly lle Met GluGlv Gl
ACC ATG ARA GTG GIG CCG ACG €CC 1GC ACC ATG GAY GAG CTG GAA TCG CT6 CTG ATG GAG TTC GGC ATC ATG GAA GAG.GAA
860 T IR o R T
280 | RS R (e

Asp Thr Ser Ne 1le Gly Lys Thr Ala Ala Glu Glu Asn Alta Ala *** Met Met Thr:Asn’AIa,Thr Gly

© GAC ACC AGC ATC ATT GLC AAA ACC GCC GCC GAA GAA AAC GGG GCC TGA . GCACAGGACAATT: " ATG .ACG GGC
800 SRR B
20 : . R
Glu Arg Asn Leu Ala Leu 1te Gln Glu V3l Leu Glu Val Phe Pro Glu Thr Kla Arg -Lys:Glu. Het- Met
GAA CGT AAT CTG GCG CTG ATC CAG GAA GIC CTG GAG G1G TTC CCG GAA ACC. GCG QGA’AAA GAG AIG ATG
40 €0

y:Val Met Thr Val Arg

val Ser Asp Pro Lys Met Lys Ser Val Gly tys Cys Ilc Ile Ser Asn Arg Lys g N ]
' “GTAATG ACC GTA CGC

GTC AGC GAT CCG RAA ATG AAG AGC GTC GGC AAG TGL ATT ATC TCT AAC CGC AAAYY
1000 ' RS e

. Gly Cys AYa lyr Ala Gly Ser Lys Gy val.val Phe Gly Pro 1le Lys;Agp,ﬁFT" B :ﬁe} His Gly Pro Ala ET}
GGC TGC GCC TAC GCC GGT TCC AAA GGG GTG GTA TTV GGG CCG ATT AAG.GAT. ATG GCC..CAYT ATT._TCG CAC GGA CCG GCT GGC
1100 \ .
J— —_— o 100 e
Cys Gly 8¥n Tyr Ser Arg Ala Glu Arg Arg Asm Tyr Tyr Thr Gly Yal Ser Gly Val Asp Ser Phe Gly Thr Lew Asn Phe
1GC GGC CAG TAT TCC CGC GCC GAA CGA CGC AAC VAL TAC ACC GGA G1C AGC GGC GIC GAT AGC 17C GGL ACG CTG AAL TTC
1200
120 140
Thr Ser Asp Phe Gin 6lu Arg Asp 1le Val Phe Gly Gly Asp Lys Lys Leu Ser Lys Leu 11e Glu Glu Met Glu leu Leu
ACC TCT GAT TTT CAG GAG CGC GAC ATC GIC T1TC GGL GGC GAT ARA AAG CIC AGC AAG CTG ATT GAR GAG ATG GAG 116 CTG
1300
SRS 1 {1 U, .
Phe Pro tev Iﬁr tys Gly 1le Thr 1le Gln Ser Glu Cys Pro Ya) Gly tcu Ile Gly Asp hsp 1le Ser Ala Val Ala Aen
YIC CCG LU0 ACC AAA GGG ATC ACC ATT CAG TCG GAA TGL CCG GTG OOG CI6 ATC GGT GAT GAT AIC AGL GCG GG GCC AAC
. 1400
e e e 180 e e e
A2 Ser Ser Lys Ala Leu Asp Lys Pro ¥a) Ile Pro val Arg Cys Slu Gly Phe Arg Gly val Ser 5Vn Ser Leu Gly His
GCC AGL AGE AAG OCG CTG GAT AAA (LG GTG ATC CCG GTA CGC IR0 GAA GGL 11T CGL GGE GYG 306G CAG 1CT TG GGG CAC

___20v
His 1le ATa Asn Asp Val val Arg Asp Trp e

CAT ATC GCC AL GAC 0IG GTG (GO GAC X066 ATE C
1500

LA 1. Appl. Gener., Vol. f. No. 1, 198)




conservados o mas  imporlantes como  seeuencia a8 buscar 4
posteriormente  Hiltrer del  reswltado  las  secuenclas  no
relevanteos  repitiendo 1Ta  busaueda con los elementos menos
determinantes. : 'j(nmnn @J@hp10 es  preferible  hacer  wuna
husqueds  de ‘G mr ¢ g Ulvego S Tildrar haciendo ung buscaueds
completa  sobre  las o secuwenciss encontradas  que  hacer woa
bhusaueds del 804 de similitud de ‘TGTACA,
Fara almacenar Lo secuvencia vz publicads del dnserto
KDMH (1981 se hizo el programa CRADNA que cres un arcehivo de
Lipo acoesa gleatorio corn reoistros de 24 carascleves cadas
LG ¢ Come accesorio . el proerasva Tacilitae La revisiorn Y
Coeorreceion presentano ern perntalls los regilietro de tres en
"Lres  bhasos Erm  eabe caso el archivo combticene 76 regislros.,
Err el wmovento de ejecuoion de BUSEC se preguotsa que archivo
6 e vz 8 revisar vy  de cusles aor los primeres o wllimos
reagistros de interes. A .
’ Bl resultadn  parvcial Sobre el qene ‘H 4 parte del
LR g encuventra en las siouiernltes paginzs. Bl OGTHMﬁD &6
rezlizs  en lres pasos? con las primeras giele secuerncias a
goltectar, Lueqo de 1a‘ochm @ la i Lsad sy Tinaglerenle d@ La
L7 & lws 21. Se pueder: ver dos Lipos de presertsciones. L
primera e los numeros cde les base woride . se encuwentran cads
REyY: da secuencios,  luego mero o de secuenci s
optativef caecnencial el N e la ‘nuziﬁa‘ e L
reconoce Tonbre delooarchiv 2 revisol Wolos pri Mer.
- ‘,:”1LIMO _"uiﬁtrog; ' lnma” presentacion e
mneuontr ‘t,$01 ‘(nlumnaﬁﬁ g dl MuMero e base
dorde  se  encontrol en (:rl..l;?l e els registros se
encorntror s la Sgeowencia del erLJLror correﬁpohd’wmtb*?'
numero - de s bhese dentro.o del reqistro  donde (wm1(naa
ercuertro, {0 uvﬂ11na]MNHLD la secuanela W wJLPPlULO
encontro en sar dooconbrario en la,mad@na;m ,' : S
Se.  enco ,n'l;r‘c') posteriornente por olros me l,mjub :
mf@cti%&ménﬂm wiste reiteracion de informacion
: 8P1OHU” e BUSEC %erlan‘detGPMJnsw
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reconaciriento  para  dLnidciacion de  bransceripeion dernbtro de
cajes 4 el sitio de anclaje rihbosomal (paras traduccior)
superccrita  cornn puntos., Sl exisbticse wna reqgulascion de lipo
stoernuacion  como  en el operorn de triplofazno (26) debe haber
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Fics 30201 Secovencia onlecior al aene alrd indicondo sitios
cle indciacion de transeripeion 4 Lradueeion.

20 40 ' 60 80 100

CGTC&AATGCGTCAACCA&CAGCHGCACTGAGTCTACCﬁTGSACATTAC&iGTTCAACfTCACCACCGAAGTCGGCGTéCCCGGGGSTATCAﬁCGATGf

1720 . ' 140 leC 180 - 200

GATACSGTAATCATTCCATTTGATAGCES TETTTTTCOCBAGEATEE TANTCCACGC TCTTTCTCCAPATCOTTR6ARTCCATCACGCGCTCTTGEOTT
,CTﬁiifCATTAGTAAGGTA&@QIBICGCCACAAAAAGCGCTCCTACCATTAGGJGCGAGAAAGAGGTTTAGCAACCTCAGGTAGTGCGCGAGAACCCAA

220 210 T 7260 280 300

fCGGCACGAGRGTCGAACG%ACCGGATTGTTGGAGCAGCiTGTCTACCAGGGTGGTTTTACCATGGTCTACGTGCGCGA%GATGGCGATATTCAGCAAT%
&GCCGTGCTCTCAGCTTGCATGGCCTAACAACCTCGTCGAﬁCAGATGGTCCCﬂCCAAAATGGTACCAGATGCﬂCGCGCTACTACCGCTATAAGTCGTTAA

320 3u0 360 - 380 400

~.

—— 3 - ——np

. . : T e ey
(7 CGATCACANCTTTGCC TCAGECATT AGARATAGCSCOTTATIGTAATACE GATTAATCOCACTACAARACAGEATCACARACATCCTCCG CARACA
A66CTAGTETTSAAACGCAGTCCGTAATCTTTATGCCGCANTAACATTATGC CTART TAGCGTGATE TTTTG TCCTAG TG TITG TAGGAGGCGTTTGT
420 o 6o 480 500

< = D S S . ‘ — . .
aTATTGCAGAGchcrrTGTeATCGCTTTCACGGAGCATAAAAAGGGTTAchaAAGGTcATTCGACCAACATGGTGETTAATGTT1kcsA1IunAGCAc
TATAACGTCTCAGGGAAACACTAGCGAARSTSCCTCGTATTTTTCCCAATASGTTTCCAGTARGCTGGTTG TAC CAGTAATTACAARSGCTAACTTCGTG
520 ' 540 560 530 600

) T - g . S
@?Aii‘GTGCAACATTCACATCGTG@TGCAGCCCTTTTJCACGGRTGGTTGCGCATGA1FﬂCGCCTTTTﬁGGGGCﬁATTTAAA GTTGGCﬁEﬂGATTTC
' 3:;‘V#CACGHGTAAGTGTAGCF\C _J\CGTCGG@Af&f\f‘:{,GTGCCTACCAACGCéT"XET&TTSCGGA:'\PJ\TCCCCGT—[N\ATTTTCN\CCGTGTCzi};ﬂﬁg

620 &an 660 ’ 6380

met sex ala EKK '

%———— . C._.‘..__, v es o s M
SETTTATCTiiTTTACGCGACACGGCCAAﬂATAAT]aCAGATTTCGTTACC&CGACGACCATGACCAATCCAGGAGAGTTAAAGT ATG TCC 6CT
COARATAGARARAATOCGCTGTSCCOGTTTTATTAACGTCTAAAGCAATGGTGCTGCTGOTACTGGTTAGGTCCTCTCAATTTCA TAC AGG CGA C1T

b T 7G5 £ .
FEZD LTINS Y L= VR

700 720 740 760

: x s val 1y e val a i-u a he the asp thr 1lys 1y 1vs glu
G SRR B5R KEE s B5R AR AR RAC 2R U7% AXE YT UTT GRY 77 GG TC ACC AT ACT AMA CoT ARA GAA
L16 CAT SAC T6A TAC GAC TT6 CTC GTG CTT CAC TTC AAA CAA CTA AAC GCG AAG T6G CTA TGA TTT CCA TTT CTT
780 800

2 val leu thr m E

- al 31 16 his qln val Ja glu phe
N5 CAC BTC ACT ATC CCT GCT CAT CAG GTG AAT GCT GAR TTC
,TC GT6 CAG THA TA5 GGA CGA GTA GTC CAC TTA CGA CTT AAG
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Fic. 3,7,3 Traduccion on tres Tases e reaion de conltrol de
qQlnfy,

[ LEY THR LEU LEU ASF TR SER TRF SER SER TRF FIN ARG ASN LEU GLN LEU FHE YT
‘D CYS ARG ULN LYS LYS ILE LYS ARG ASN LEU CYS GLN LEU LEU ASN CYS PRO FIN LYS
A LEYJ SER CYS ALA THR ILE ARG ALA LYS CGLY LEU HIS HIS ASF VLN ASN VLN AlLA I'RO
LE EIM CYS FHI ASN ARG LYS HIS FIN ALA FRO CYS TR SER ASN . ASF LEU TRF TLE THR
F1YOFET OMET LEY GLU SER ASF HIS LYS GLY THR LEU GLN TYR CYS LEU ARG ARG MEIT FHE
N ILT LEU FHE CYS SER ALA ILE ASN FRO TYR TYR ASN ASM ALA LEU FHE LEU MET FRO

U ‘f\ LYs LCU FIN SER .-

FU OFTH OLEY SCR TRE ILE GLY HIS GLY . ARG ARG GLY ASH GLU TILE CYS ASN TYR FHE GLY
SROVLAN ALA ETH LYS ARG EIN SER GLU TLE CYS ALA ASN FHE FIN ILE ALA PRO LYS ARG
S5OTYR OHTG ALA GLN FRO SCR VLN GLN LYS GLY CYS THR THR MET FIN MET LEU HIS GLN
‘v GFR ALE SESX ILE SLY ASN ILE LYS HIS HIS VLN GLY ARG MET THR FHE GLY FIN FRO

¥
i

e LEY CYE SER LYS ALA TLE THI LYS G6LY LEU CYS ASN ILE VLN CYS GLY GLY CYS LEU
TN OSER CYS PHE VLN VLN ARG LEU ILE ARG TLE THR ILE THR ARG TYR FHE FIM CYS LEU
3 GLN SER CYS ASF ARG

ke
R0 I

ASH SER PRO SLY -LEU VLN MET VLN VLN VLN VLN THR LYS SER nl.A TLE TLE LEU ~lA
SE%. ARE LYS LYS ASF LYS ALLA LYS SER VLN PRO THR FHE LYS LEU FRO-LEU LYS Gl

N ILT OMET ARD &SN HTS FRO CYS LYS ARG ALA ALA FRO ARG CYS GLU CY5. CYS THR ABN
Vi LEN BLM SER GLU THR LEU SER THR MFET LEU VLN GLU FIN FRO LEU ASF ASN RO
TY™ AL4 PR LYS ARC SER GLLN ARG ASF SFR ALA ILE LEU FHE ALA GLU. ASFE VLN Y8
Dag PN LEN TTH OYS ASF FIMN SER VLN LFU CLLM FIN ARG ALA TLE SER ABN ALA FIN

T

LS VLR VLN TLE GLY

fka!!:I:S Dz EETUENIZIIAS TTTCCGATCQCAACTTTGCDTCQBGCATTAGAAQT@GCGCGTTATTGTH&TQCGG
CTAATIGC
CaTab ok fGTTﬁTﬁﬂﬁAQGCTQQTTCG&CCthﬁTQGTGCTTQ&TGTTTCSGQTTGQQGCﬁCTﬁTﬁTTGGTGCﬁﬁTﬁ
TCG:ATC?TﬁGTG?-SC;CTTTTUﬁﬁC?GATDGTTSCiCﬁTGﬁTﬁ%CGCCTTTTQCGEGCQATTTMAﬁQGTTGGCQi
7oL TR T T FACGLEACACEERCAAMATAATTROABATT TCET TACCACOALCACTATBACCAAT CEALS
\WCTTAHZATY |

STACAASATACRATCALAAACATCOTCOHCAMCAATATTSCAGAGTCOCTTTETEATLGLT TTCATLEAT

A4
S1eN
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paras delteceion de palindromes

ACG CA C

G 16 CGY

‘

A

ern matriz coneradn por BUPAL .
T €6 AT ccan/ A AG C ETCGC C / C € GAC 5 (O T
T a1 A/ A T 66 CCCAT CC T (& 6C A CC at6CC e a1
CT Al & ACET A T C 16,La © A T ACET T
: MCE A GCTTCA G TCAAGE T C6TT
i GA €/ ACCGA 4G AC 6CT 'C CGT / ACG C AGC - 67T CT CET
T € a1 ARC 66 CT1C WTee € ¢ € CACA CAG ce G171
T ' A A AC C C Coaocfs T ¢ E ¢ CT T T
S (R [ G C 6T 6 G C € 4C [ A
T C G C COGAT AG & GCT 6 6c /o c AGE T .CT ATCE G A
T € ¢ AC AC CAC CYG GOCGT ACECC CAG & T6 CT T
CCT AGEG 4 A A G ACE TE 6 CT | acec ch coerT C T T TCTA
c 6 C ALGC AC CCC 4 CAGyCTG T L Ce 6T €T C C ThA
c G € 6 C 7T CT T C-.66- - CC E & A & B T G A
’ f A CCCT C6 & nc,m c CcC AGE 6 T 1 TA
t 6 6 €6A A CA C C TCAGE € C CCTCA L G T6 T TC6 THA
TCGCAGE TCAG 45 ' © BGC TG ch GCC cT C TCA A
TEC GAG AA L OTC GCL CEAG C,6 CTGC CGC GAC 6 TT
T CCEC & A6 G 1€ [ CA 6c ¢ T
TGAG GCAAC ATAC G 6 6 G MmyaCT € C C CGTAT GITC C TCA
cecs T CGATGAC t 7T € 66 6 T A C CC C A B GTCAIC & A
' o caA T ¢CGEC G v C 6CCC A 176 b
ce 6 C C TAGCC G 666G CGCC € &6 CGT A € 5 C e T1h
GATE GC A € A& © . AIGGC / GCCAT € T & T 60 CAIC € T
cA A 6T - 6 & GE 4T CCC C AC T - 1C €A &
ACGCA CC 6 C ¢ TGA/TCA R I CG T6C6 T C A
G T 6676 ACC T cee c6 ct L6t A GET CACC A
AGCTEAG C AC T C W & TG Jcm C €A G A LT G CTCAHECLT
6 ¢ A L TAG tcA 6C / GC TGC CT A © T C C :
¢ C C ¢ 66C & 6 6 CC C ¢¢CC 86 & € C ch . A
66 6 AT C C TACGECA G 4 i) T CTGECGTA G G AT € €C G A4
G 6 ATCE C 5 G A & & t ¢ T € C 6 T CCATC C M
66 & & ACGC 4 C Tt T6°CcA CA G T 6T C C CE G A
C 6T © AT C £ cG6 € |/ & &CE € 6
T (6 6 C & CGT 6/ ¢ ACE T
T G GAGE A& C 6 ¢ AG A T €T & €
T Co TB5ACT € Lt AGCA ToA G/ OC TCA TGCT CG
£ € 6T T 4 6 6 AC 14 ch 6T CC C 6T A
c TG A A G ACGC c/c G CET CT TC A
& 6 [ A
t G T C CCAT € o,(c C ATCE © &
TC GAr T T T CAG € TGCA T6CA 6 CT6 GG A&
T 66 6 16 C Cé& G AC ¢c 6T C TG CGC CA
1 TA G T 46 6 AACTMCG CAGCCTS CGITACTT C CT A
6eo € 1T 1T ¢ G A ? T C GC A M
16 CA AA & t ¢ E &6 € 1T 7T6 WY
csc T T AGC A cc c¢C / Gt CEG T ECT A
T G CC CAGA C 66, 6C G €16 €6 C A
c C TG G C AT A CATE GT A T ¢ C A &
c TC ¢ LT A CA L6 CC 16 T ACT C [a
C TI6 ¢ G A A [ AC / GT € 1 TC L ctha .
T 6 T € GAT GCA 160 ATC C 4




Fic, 2,6 Opltima estructura para la busaqueds r:j(»r‘ GeCLEneLas
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Fig, 3.2.5 Compaginacion de secuencias palindromicas
de la reqion de control de qglna de Eocolis (hases D6U a 6835)
BIAGONALES
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partie de 1o matriz hissta 1legar al ponlo e que €0 comMpara
tods Lo sccouvencia comntra tLods su complementaria ein agreqgar
haves o los  enlremos. B este  renglon s obvbionen lLos
palindromes  de  Mmaygonr Tormod tud, Terdernddo eslo e mente, ol
anmalicis  de  wune secuencis mas larga que el RTRICTER NS cle
rarmlon o recquiere hacer el esludio como

caraclteres  por
indica ta Tiogura 3.2.9, Frarae oblbterner posihles estructurss

GEeIIMar il as G celeccionan Ios secuencias de movyor lonaid tod
e G compaQinasn con secuencilias encontradas en los renglones
GUPEPrLOreg @ irnferiores, ) Ta @ Tigura 3.2.6 G Ve L

@egeEmplo tie oo positiles COMPDILNSCILOnes rre s puedeen

procacir,

Est e fenomero  sugiere oMo se  qgeneran estroucturas
secundarises  de  agrann complejidad v ode wltilidad requlatorias
para le maeprimaria e replicaeian;, tranceripeiorn, Y
Lraduceion.

S huscaror, ptilizando  BEUPAL, posibhles estructuras
secunsdor des, los mae importamtes se esquumaltizan en la Tiqurs
3247 Estas zoms forme dos garzes alternaltives. lLa primeras
tiene mayonr probabhilidadg cle formarse  4Ya qQue  6s
termodinamicamenhe mas estable,. :

TT »

326 Dos posibles estructuras secundarizs encontrades por




BUFAL en la reqgion de control de alrnf,

Revisando 1a +traduoccion de la zomna encontramos que los
peptidos posiblegs son relativamente cortos 4 que no exnisten

los codones en  Larnddem de qlutamina. For otra parte las
estructures secundarias que se . observan no  tiernen
conformaciones clasicas del mecamismo de atermwascion.
Fodriarn, sirn embarqo, estas estructiuras funcionar como
sitios de reconocimiento para proteimnas operacoras o
activadoras.

Este estudio se realizo sobre la secuercis

_complﬁmentaria a la introducids por el invesltligador se wso
el progrema wando el programa COMF., COMF conswlia wnas tabls
en la cual se encuentra 1a letra correspondiente a la base
complementaria, El indice de la tebhla esta dado por el
codigo ASCITI de 1las las letras ‘A, ‘C’, G’y Y 'T’,. 0 sea
(65, 67, 71, 84 )N Conforme se lee lz secuencias se qencrs
la secwencia complementaria hacierndo 1l comsults necesaria,
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EY Comparacion entre cuatro secuvencias de glutamaeto
rahidrogenass Nadph deperdiientes w determinscion ode. o
Las minimass multacionsles

.

Hezciendo estudios sobre lés secuwencias de proleinags
equivalentes en diferentes especies e ha visto una
correlacion con las clesificaciones hechas por taxonomistss
clasicos (8,9)., o especial se bhan analizado lag '
estructurss de citocromo C v de Ll histone Hil. 5L 6
provecto preterncie Liwar wn o estudio similasr con la enzima
alutamato deshidrocenssas-nadph dependiente de E.Coli,

N Crasesa, FolLlo, v Bovirno (4).

Fl1 estudio se hizo sobre los primneros 87 smino-acic

. de la proteineg de Mewrospore v porndendo en fTase les
tres secuencisge restantes con respecto @ los Lres ' :
auminogeidos

“Alamineg, Triptofamno, Grginimsg de EL.Coli (AWRD)
Glicing, Tirosina, Areinina  (GYR) de las olras
seeuencias. (Fiae 3.3.1)
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haber el mismo smino acido on ambas secuvenciss., PFor ejenmplo
Ltonemos  aue - enlre las soecuencias de Escheriohia coli vy de
Neurosporas  orass se encontro como indica la gliauiente fiqgura v
una o similitud cercana  al S04 Ty ontre bovinoo oy Eeoccold’

alrededor de 174, . ' : S

BUSOUEDA DE HDHOLOGIA
ABSOLUTO

AS=KRIPHATEFADAVREVHTTLUPFLECHFK YR 2K CLLERLVEFERVIRFRUVKUDTEND I QUNRAURVAF SSATCPYRGEHRFRPSUN
S04=EGFFDRGAST VELKLVIGLRTROSHEGRRHRYEGTLR T TKFCIHYLSVSFF IKRDDGZVEVIE GYRARHSHARTPCKEGC IRYSLIMSYDEVK
1) E a =R L v

2) L R P § G

H ) R L v D VvV RQOS PKWGR V —ef—
§) E0 L )] G

5) B E 1 R F | L 5y

6) (R | v I RA

LA HOHOLOGTA HAYINA OCURRIO EW LA FASE 3 ,FUE DE 15 COIMCIDENCIAS EN UM TOTAL DE B7 ELEMENTOS

EL PORCENTAJE DE SINILITUD = 172413793

BUSQUEDA IE HONOLOGIA
AESOLUTO

A$=KFDFHQTEFAQﬁUREUHTTLUFFLEGHPKYFGHSLLERLUEPERVIOFRUUUUBQFNQIGUNEAURUQFSEAICPYKGGHFFHPSQN
S0¢=5HLPSEFEFERAYKELAYTLENSSLF QEHPEYR TALTVASIPERVI OF RUVREITINGN VEVHREYRVOFNSALGP YKGGLRLHPEVNLST

1) A L v R

2) - K vV D G

3) P EFOAE TL L FERVIOFRVUN U0 QUMR RVUOF SA GPYKGG R HPSUN ——
4) T LAQ L Vv DIDN b G

9) EA P YR E D a

é) P F R

LA HOHOLOETA HAXIMA OCURFID EN LA FASE 3 ,FUE TE 44 COTHMCIDENCTAS EM UN TOTAL IE 97 ELEXEMTOS

EL PORCENTAJE DE SIMILITUD = 503747124

Fiaqg. 3.3.2 Comparacion absoluts entre las secuenciss de
E.coli 4y Necrassa; v enbtre Bovimo 4 E.coli.

A cormbinuacion & 6 Cbhuscaron coincidenciaes  de
aminacacidos que  difterian 61 ume sola base de su codorn de




Araduecion, Fara ollo se constroyo una maltriz en la cual se
viers eala rvelacion. Utilizamdo la tabla de la siguiente
fiaqura (.33 se  puede observar que todos los codones aue
se  encuenlrarn ern wng misma caja difierenrn en solo 1la wltima
brase. Los  codones en un mismo venglorn difieren en 1a bhase
certral 4  todos los  codones aue se encuentran en ls misma
posiciorn dentro de  los difTerentes cuadros pero én la miasma
columna difieren solo ern 1a primera bhase.

uull  Phe ucL  Ser UALY Tyr UGL  Cys

uuc Phe uGe Ser UAC Tyr ! UGC Cyvs

VUA Leu UCA Sur UAA End ! LiGA End
UG Leu UcG Ser UAG End i UGG Trp
Cuu Leu ccu Pro CAU His . CGU Arp
cuc Leu ccc Pro CAC His | €GC Arg
)
!

CUA  lew | CCA  Pro | CAA  Gln ' CGA Arg -
cuG Lew ; €CCG Pro i CAG Gln | CGG Arg

AUU  Dle | ACU  Thr ¢ AAU  Asn . AGU'  Ser

AUC e ACC  Thr ; AAC  Asn , AGC  Ser
; |
AUA  lle ! ACA Thr | AAA Ly ; AGA Arg

AUG Met ACG Thr | AAG Lvs + AGG Arg

GUU val ' Geu Ala
GuC Val 1 GCC Ala

GAU  Asp  GGU Gy
GAC Asp GGC Gly

i
i
1 ns
GUA Vel | GCA  Ala ! GAA  Ghu  GGA  Gly
GUG  Val | .GCG  Ala | GAG Glu GGG Gly ,
Figq, '3.3.3 Tabla de correspondencia entre tripletes 4
Caminczeidos wsads pare determinar diferencies de una bDase.

lLa matriz que contierne la relasciomn entre los difeﬁentEQ
aminoacides se muestra en la figura 3.3.4. ‘ ' : L
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Fia.  3.3.4 Matriz rostrando los sumincscidos aue difieren en

s0Llo una Dase.

Tomando ern . cuerta . esta matriz el porcentage de
homologia entre Ejcoli g No crassas aumenta al 744 com se ve
en le siguiente Tigura. - ' Co R

LUSOUEDA DE HOHOLOGIA
CANBIO DE UNA BASE

A$=KRDFHATEF ADAVREVHTTLYPFLEGNPRYRONSLLERLVEFERVI GFRVVUVDIIDRROT QUKRAKRVAF SSATCH YRGEHRFHP SUN
50¢=CNLPSEFEFEQAYRELAYTLENSSLFRKHPEYRTALTVASIFERY TUFRVVEE IDDGNVRVHRGYRVEFMEALGF YRGELRLHPSVRLST

1 PNAT AQ VRE M PF NF RQ LEPF BF V VYDRN RA RV IGF H HS

2y P QVEVET U LAPFRYD RLV RI V DIRNI RUW 554 G HFS

3) R FHOTEFARA REV TL FL . RHS L FERVIGFRVVRVDDR  TQUNRA RVOFSSAIGEYKGGHRFHPGUN ——<&—
4) K P4 RV T FPFLOWP OMSLEILV EV UV VIDH N 55 G K HF

3) QEA VEMX LFFLEONFRYR SLELEE IGF VU VDDR OI RV FSSA K S

6y DP E QAV N TLWPFLEB R MSL LVE RV F VW UDD  TIGURRA 584 F

LA HOHOLOGIA KAXTNWA OCURRIO EW LA FASE 3 FUE DE &4 COINCIDEMCIAS EN UM TOTAL DE §7 ELEHEMTOS

EL PORCENTAJE LE SIHILITUD = .735432184

33,5 Comparacion 2atre N.coross Y Escoli considerando el
cambio de wna base. '

_ Faras detectsr caracteristicaes quimicas seleccionzdas
por  presiones. Tuwrcionales & mivel de estructura primaris (la
seerencia de hasses) GRAFFOL predents wn histoarems donde la
lomgitud  de  las barras . corresponde @ la hidrofobicidad de
cada und‘d@"10¢ﬁamihoaciog de la secvencis pepltidica,.

La clasificacion es la sieuiente!.




Koo e HIDROFOETCO.

b ) CLreLLens

HOHOHK e NEUTROS

HHMH o FOLAORES BASTCOS
WK MK oo FOLARES ACIDOS

4 Err la Tigura 3.3.6 se pucden apreciar los resullados

obtenidos tferd aralisis e ias secuenciss  de Glutamsto
Deashidrogernssa the loe cuatre ramas filogerneticass. Se
detecto o pico  de  reqgion  acidas  seguido  por otro de
hidrofohicidad coiclice para Tinaslizar con olra scids cerca
de la posicion 60, '

Cor el criterio de hidrofobicidadihidrofilicidad
(valaores de cero g cwaltro) enconbtramos wuna homologia del 617
ern la secuermciss de E, coli v N, crassa (Fig. 3:.3.7)

BUSQUEDA DE HOKOLOGIA

POLARIDAD

A$=KRDFNOTEF AQAVREVHTTLUPFLEBNFKYRGHSLLERLVEPERVIGFRVVIVIDRRAIQVIRAKRVEF SSATGFYKCGHRFHFSUN

~ 50%=GNLPSEFEFEQAYKELAY TLENSSLFRKHPEYRTALTVAS IFERVIOFRVVUEIDDCHVRVNEG YRVRF HSALGPYKRCLRLEFSYNL ST

Y] FR A AV T E N IRLVEP 1 v U R F fIP HP

2) R T A RV _ K K HS I RV D BT NAR 54 Y L FHSN

3 P EFQR EMTL F KY M LE EFERVIGFRWEVDD  IQVIR FURF SA GPYKGG R HPSUN —<$—
§) FNT A MT PFLEG R SLERV WV FV TIDN V A 8 P GCH PW

3) KR E& V TFP PYRH R EPE vV I Nel  RA FS F W

6) RFHTFA RVIT F Y V E v I RNRVF A K R W

LA HOMOLOGIA HAXINA OCURRIQ EN LA FASE 3 ,FUE IE 53 COIMCIDENCIAS CN LM TOTAL DE 7 ELEXENTOS

EL PORCENTAJE DE STHILITUD = .609195402

337 Comparacion entre Es2coli vy Neerssesa tomando ern cuernts
le polsridaed cde los aminoascidos.

Ee dmportante  considersr ambos tipos de similitudes ya
aue  wrha homologia puede dmplicasr Ltarmto evolucion caonverqgernte
o como divercernltle depoerndiondo de 1a presiorn furciormal para
tra caracterisltics definida, '

Fara  encontrar Y ralaciorn filooeneticsa mas elars se
utilizo  wn sigstomae similar al corr we uso con cilocromo .o
Se reauiere de la malriz que se mocstra on le Fiouraz 3,3.98,
Lba lLablae es eimilar o la publicads por Filteh v Marqolisash
olros Qrup O 4 cda la dicstancia minima mutacionsl enbre los



Fic. 9,3.,6 Histoarames de hidrofohicidad/hidrofilicidad de
1os  enrimes  GDH  rmadph  dependientes de E.coli, Noorassa,
Follo, W Fovirio. Cerca de la posicion 40 se o heerva un p ic G
de acider.
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diferentos aminoacidos. Folta e deline como el
bases que requiecren ser swstituwidas para que una GEOLIEMEL 8
g translorme en olra. Fror ajemplo bLeneamos que parag oue uan
codorr aue codifica para alarming comno GUG pase @ sor wno dque
codifique para qlicing (GEE) la maodificacion minima ser ia en
la sequnds hase w por tarmlo la distencis minims mutascional
o ode 1.
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Fig. 3.3.8 Matriz indicando distanciss minivas mulscionasles
entre los diferentes sminoscidos.

Se determinasron las distanciass mMminimss molacionales
entre  las cuatro secusnclas. Estos valores se encoentran
ern la tabla de la fiagqura 3.3.9. Fars ello se llevaromn &
cebo dos pasos. | : ' o

I Peslizar una secuencis contra s olrs recortando
segrentos de las  secuenciass  pars huscar maxims homologia
abhsoluta, ' RTINS
' L. nmecesidad de efectusr esto implics que OCURETLeron
inserciornes 4 deleciones Lo lasrgo de l1a evolucimm;f,jr*V“'

I Usar la lLebls de ls Tigura snterior, e

B la siguiente fiagurs se presentan lag i
Minimas de mutacion obtenidas. o %

EON OB R
X 42 54 62

N I B2 56

FoI _ 11




Fiag. .39 Distoncias minimaes mutaciongzles erntre lods mmmtro

secuencias. o _ '

Como  se puede apreciar la distancia entre EColi w4
N.«Crases e 304 menor que 1a distancia entre Neurospora g
Bowvino. Ternemos erntonces que este evcarionte primitivo esta
mas cercantd Pilogeneticamente a los procariontes que & lLos
euceartorntes modernos. )

Corm estos  datos se qgenero g arbol filogenetico muy
parecido a3l clasico.

Fia., .-3.3.10 Dendrograma obtenide apasrtir de de las
distanciaes mulacionasles.

’

Ern el dendrogramse las distasncias mirimes mulacicnales

corresponden 2 la sumz de de las disltasmnelses corvesponden &
las sumas de las lornmitudes de les rames, Gl lg sumz de lag
os rames de Follo g Bovimo es douval & 11w entre N orsess

v Ee coli es de 42,
Eeta represerbaciorn 6 debe tomar con mucha PBHlP] pur
los siouientes. nmllvo*.é> S ' : :
a2) Se es La, |
h) Solo -

nna sola proteins. -
los primeros 87

ella,

le distancia MJnJM

c) Se ‘e '
codiao aernetico.  No POd Mo

por la degener el
la hlthrla verd ﬁo divergerncia. ;
o) Cige partes de  1a mstr0ct0réfwt10nmc1 8
CONES@rvase 'Mag, Lrag, (Entre NHeurospora, Pollo,,u Bovirng
existen veintio licirmas  en comun implicando posiblenerte
une estructura po alfs-helice. ’
') La v cidad  de divergencis wvaria en diferentes
PEMEs S S 5 N

'fd@fimir

- fAumerta  con  le diminiuvcion en el Liempo de
QEreracior.

Alaurnas e estas objeciones sorn validas Lambien en el
modelo de Fiteh 4 Msrgoliash como ellos menciornzn.

g

sy
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DISCUSIUNES:

A, Fars enconlrar 1a gramatics aeneral de lza conducts
exploratoria sera necesario trstajar con mas datos 4 en
condiciones variadas.

E. Seria interesante aplicar el proeram MMD que
representa relaciones arboress a3 las secuwencias
conductuales, Corm @l posiblemente se detectarian categorias
derntro de los diferentes tipos de ratones analogss a una
relscion fTilogerneticza, FPara aplicar el programa bhasicamente
se uwsarias en la misma forms que con las secuencias
peptidices, El problema se encuentra en cono definmir las
distanciass entre las distintes vwnidades conductuales. Una
rosibilidad seria definirtlas a3 partir de un znalisis de
cumulos wegando wuno de los sigowientes coriterviost precedencis,
asto energetico, ‘gasto emnocioral’, o morfologis de cada
una de las pauwtas.

Cs L& Froqrasnmacion Dimamice es uns de lsas tecnicas
wtilizasdas en el recornociniento de pstrones (12). Fue
desarrollada emn el vampo de la Investiacacion de Operaciones.
Se basa ernn comparar todos los puntos de wuns agrafics contras
todos los relevantes del seaundo patron enerando un valor
que debe ser minimizsdo wvsando probabilidad v estsdicstics
para encontrar el templado equivalente, lLLa Fiqura 4.1
indica que haciendo une comparscion punto s punto entre dos
foriogramas de las palasbras “MASSES’ v "MASHES? la
computadoras rechaze la tLesis de que son homolocas. En
cambio &1 wusar ls tecnica, el procesasdor puede cdeclarar a
ambos patrones como correspondiendo a 1a misma palabrs pero
pronuniciads a2 velocidzades diTerentes.,
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Fara revisar homologias visuslmenrnte se penso representar
las secuencias como histoarsmas wusando GRAFFOL g
posteriormente buscar las similitudes wtilizando alagunsa
tecrica de reconocimiento de patrones como es la de
programacion tdinamica. Consideramos que es adecuwada 4ya que
permite une flexibilidad temporal en el reconocimiento. La
siguiente fiqura muestra dos histogramas de secuencias de
conducta donde cads estado corresponde a wna barrz cuya
magnitud se determinz por el valor ASCII del elemento de las
secuencias. A simple vista se podria declarar que son dos
estados fisiologicos diferentes los que defimieron 3 las
secuerncias de eventons. Sin embarqo requiere de uns
comprobacion formal.
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Figse 4,1 Dous ejemplos de secuencias conductuales
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representadas en forma de histogramas.

D. Existen analoaias adiciornales 3l hecho de que las
secuencias conductuales 4y macromoelculares se pueden tratar
ern Torma similar:

ADN + MEDIO —--* FROTEINA -—-—-3 FUNCION.
EIDQUIMICA ’

ADN + MEDIO —-- CONDUCTA —---3> FUNCION
EIOLOGICA

Ern el priméer caso el factor gernetico mas el medio
interno, prifncipalmnernte, determinam la mznera en que se
producira una proteina. Estz proteinza tendra uwvrma funcion
bioquimica. En el sequndo sistema el mismo Factor gemnelico
e i@ S~ 01 ~mecHio-eterno-determineren-aoe -condneta se presentara
y esta tendrz una fuoncion biolocica. Actuwalmente las
relaciones entre los primeros dos elementos del primer
sistema v la regulacion de ellas sorn mucho mejor conocidas
que las correspondientes del sequndo sistema. Comn la
.creacion de nuevas tecnicas.de adquisicion . de -conocimiento,
este aspecto tendra mayor comprension.s

EFl trabajsar comn simbolos 4 mo con suw significado como
qeneralizar 1la funcion de 1los pProaramas. l.enqgujes
funcionales como LISF (List Frocesor) que han sido
wutilizados pars trabajar comn calculo proposicional debern ser
icualmente efectivos en el tratemiento de los problemss squi
expuestos. '
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