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Datos Generales

INSTITUCION PRINCIPAL
Universidad de la Republica/ Facultad de Medicina / Departamento de Bioquimica / Uruguay

DIRECCION INSTITUCIONAL

Institucion: Universidad de la Republica / Facultad de Medicina / Sector Educacion Superior/Publico
Direccién: Avenida General Flores 2125/ 11800

Pais: Uruguay / Montevideo / Montevideo

Teléfono: (598) 29243414

Correo electronico/Sitio Web:ncampolo@fmed.edu.uy

Formacion

Formacion académica
CONCLUIDA
DOCTORADO

Doctorado en Ciencias Biolégicas (UDELAR-PEDECIBA) (2014 - 2023)

Universidad de la Republica - Facultad de Ciencias, PEDECIBA Biologia, Uruguay

Titulo de la disertacion/tesis/defensa: Inactivacién oxidativa de la glutamina sintetasa humana:
efectos estructurales y aspectos cuantitativos durante la pérdida de funcién por dafio oxidativo
Obtencion del titulo: 2023

Financiacion:

Universidad de la Republica / Comision Académica de Posgrado, Uruguay

Areas de conocimiento:

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

GRADO

Licenciatura en Bioquimica (2009 - 2013)

Universidad de la Republica - Facultad de Ciencias, Uruguay

Titulo de la disertacion/tesis/defensa: Nitracion y oxidacion de tirosina por peroxinitrito mediada
por metales de transiciéon

Tutor/es: Tutor: Dr. Rafael Radi; Co-Tutor: Dra. Silvina Bartesaghi

Obtencion del titulo: 2014

Palabras Clave: tirosina peroxinitrito nitracion

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Bioguimica y Biologia Molecular / Bioquimica de
Radicales Libres

Formacion complementaria
CONCLUIDA
CURSOS DE CORTA DURACION

Redox Regulation of Metabolic Porcesses (01/2016 - 01/2016)

Sector Extranjero/Internacional/Otros / Federation of European Biochemical Societies, Grecia
40 horas

Palabras Clave: Estrés oxidativo Biologfa redox Metabolismo

Areas de conocimiento:


mailto:ncampoloh@gmail.com
mailto:ncampolo@fmed.edu.uy

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

Modelos biolégicos en investigacion, docencia y control de farmacos (01/2015 - 01/2015)

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Comision Honoraria de
Experimentacion Animal, Uruguay
44 horas

Curso Bésico de Cultivo de Células (01/2015 - 01/2015)

Sector Gobierno/Publico / Ministerio de Educacion y Cultura/ Instituto de Investigaciones
Biologicas Clemente Estable, Uruguay

Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Biologicas / Biologfa Celular, Microbiologia /

Mitocondria: bioenergética, metabolismo oxidativo y sefalizacién (01/2014 - 01/2014)

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Medicina , Uruguay
Areas de conocimiento:
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular /

Proteome Analysis by Mass Spectrometry (01/2014 - 01/2014)

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnoldgicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Areas de conocimiento:

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

Quimicay Biologia Redox de Tioles (01/2013 - 01/2013)

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Areas de conocimiento:

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

Introduction to Structural Biology and Bioinformatics (01/2013 - 01/2013)

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

5th 1I2CAM/FAPERJ Summer School - Biological Physics of Protein Folding and Conformational
Diseases (01/2012-01/2012)

Sector Extranjero/Internacional/Otros / Universidad Federal de Rio de Janeiro, Brasil
Areas de conocimiento:
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular /

PARTICIPACION EN EVENTOS

VIl Simposio CEINBIO (2025)
Tipo: Simposio
Institucion organizadora: Centro de Investigaciones Biomédicas (CEINBIO), Uruguay

X1V Jornadas de la Sociedad de Bioquimica y Biologia Molecular (SBBM) (2024)

Tipo: Congreso
Institucién organizadora: Sociedad de Bioquimicay Biologia Molecular (SBBM) - Uruguay, Uruguay

30th Annual Conference of the Society for Redox Biology and Medicine (SFRBM) - SFRRI (2023)

Tipo: Congreso
Institucién organizadora: Society for Redox Biology and Medicine (SfRBM), Uruguay
Alcance geogréfico: Internacional

Current Trends in Redox Biochemistry and Medicine (2023)

Tipo: Simposio

Institucién organizadora: Centro de Investigaciones Biomédicas (CEINBIO), Uruguay
Alcance geografico: Internacional

11l Congreso Nacional de Biociencias (2022)



Tipo: Congreso
Institucién organizadora: Sociedad Uruguaya de Biociencias, Uruguay

VII Simposio CEINBIO (2022)
Tipo: Simposio
Institucién organizadora: Centro de Investigaciones Biomédicas (CEINBIO), Uruguay

29th Annual Conference of the Society for Redox Biology and Medicine (2022)

Tipo: Congreso
Institucién organizadora: Society for Redox Biology and Medicine, Estados Unidos

11 Congreso Nacional de Biociencias (2019)

Tipo: Congreso

Institucién organizadora: Sociedad Uruguaya de Biociencias, Uruguay
Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Ciencias Biolégicas /

VI Simposio CEINBIO (2019)

Tipo: Simposio

Institucién organizadora: Centro de Investigaciones Biomédicas (CEINBIO), Uruguay
Alcance geogréfico: Internacional

V Simposio CEINBIO (2017)

Tipo: Simposio

Institucion organizadora: Centro de Investigaciones Biomédicas (CEINBIO), Uruguay
Alcance geografico: Nacional

23rd Congress of the International Union of Biochemistry and Molecular Biology (IUBMB) and 44th
Annual Meeting of the Brazilian Society for Biochemistry and Molecular Biology (SBBq) (2015)

Tipo: Congreso

Institucion organizadora: Brazilian Society for Biochemistry and Molecular Biology (SBBq), Brasil
Areas de conocimiento:

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

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

XV Jornadas de la Sociedad Uruguaya de Biociencias (2014)

Tipo: Congreso

Mitochondria and cell metabolism (2014)
Tipo: Simposio
Institucién organizadora: Facultad de Medicina, UdelaR, Uruguay

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

Tipo: Taller
Institucién organizadora: SFRBM - SAG, Argentina

8vas Jornadas de la Sociedad de Bioquimica y Biologia Molecular (SBBM) (2013)

Tipo: Congreso
Institucién organizadora: Facultad de Ciencias, UdelaR - Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

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

Tipo: Congreso
7as Jornadas de la Sociedad de Bioquimica y Biologia Molecular (SBBM) (2011)

Tipo: Congreso
Institucién organizadora: Facultad de Ciencias, UdelaR - Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Idiomas



Inglés

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

Portugués

Entiende bien /Hablaregular / Lee bien/ Escribe regular

Areas de actuacion

CIENCIAS MEDICAS Y DE LA SALUD
Medicina Basica/Bioguimicay Biologia Molecular /Bioquimica de Radicales Libres

Actuacion profesional

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

Facultad de Medicina / Departamento de Bioquimica
VINCULOS CON LA INSTITUCION

Funcionario/Empleado (07/2021 - ala fecha)

Asistente del Departamento de Bioguimica 40 horas semanales / Dedicacion total
Escalafon: Docente

Grado: Grado 2

Cargo: Efectivo

Funcionario/Empleado (03/2018 - 06/2021)

Asistente del Departamento de Bioquimica 20 horas semanales
Escalafon: Docente

Grado: Grado 2

Cargo: Efectivo

Funcionario/Empleado (02/2016 - 02/2018)

Asistente del Departamento de Bioquimica 15 horas semanales
Escalafon: Docente

Grado: Grado 2

Cargo: Interino

Funcionario/Empleado (09/2011 - 09/2015)

Ayudante del Departamento de Bioguimica 20 horas semanales
Escalafon: Docente

Grado: Grado 1

Cargo: Efectivo

ACTIVIDADES

PROYECTOS DE INVESTIGACION Y DESARROLLO

Desarrollo de un método inmunoquimico y analitico para la deteccion e identificacion de proteinas
nitradas en muestras biolégicas (04/2024 - a la fecha)

Caodigo: 22420230100101UD (Programa de Iniciacién a la Investigacion 2023) La nitracion de
tirosinas proteicas es una modificacién postraduccional de gran importancia biomédica, ya que se
encuentra asociada a diferentes procesos patoldgicos. Esta modificacion consiste en la adiciéon de
un grupo nitro (-NO2) en la posicion 3 de la tirosina y estd mediada por especies reactivas derivadas
del 6xido nitrico(-NO), como diéxido de nitrogeno (-NO2) y peroxinitrito (ONOO-/ONOOH), y da
lugar a la formacion de 3-nitrotirosina(NO2Tyr), la cual constituye una huella de dafio nitroxidativo.
Enla bibliografia estd documentado el aumento del estrés nitroxidativo en el contexto de diabetes,
cancer, asma, enfermedades cardiacas, inflamatorias y neurodegenerativas(Alzheimer, Parkinson,
Esclerosis Lateral Amiotrdfica, etc.). Existen numerosos reportes que relacionan la nitracién de una
tirosina especifica en la secuencia proteica con la pérdida o ganancia de funcién. En este sentido, la
caracterizacion sitio-especifica de esta modificacion resulta importante para el estudio de su



relevancia a nivel fisioldgico. Si bien existen trabajos con perspectiva protedmica, la mayoria de
estudios de nitracion proteica se realizan de forma dirigida, generalmente mediante
inmunoprecipitacion de la proteina de interés y revelado con un anticuerpo anti-NO2Tyr. En este
proyecto se plantea la utilizacién de un nanobody especifico para NO2Tyr inmovilizado en columna
pararealizar un enriquecimiento de las proteinas nitradas y remocion de proteinas no modificadas,
las cuales muchas veces enmascaran las modificaciones minoritarias dificultando su deteccion. Este
enriquecimiento se acoplara al andlisis delos fragmentos tripticos mediante espectrometria de
masas, lo cual permitira la identificacion tanto del sitio como de las proteinas blanco de nitracién.

5 horas semanales

Integrante del Equipo

EnMarcha

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:1

Financiacion:

Comisién Sectorial de Investigacion Cientifica, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo: S. Garcimartin (Responsable), MASTROGIOVANNI, M., CAMPOLO N, BARTESAGHI, S.,
RADI, R

Bases Moleculares del Estrés Nitro-Oxidativo en Sistemas Biolégicos (01/2012 - a la fecha)

El metabolismo aerdbico trae asociado la formacion de radicales libres y especies oxidantes; estas
especies tienen alta reactividad quimicay una corta vida media en sistemas bioldgicos. La
sobreproduccion de radicales libres y especies oxidantes por distintas fuentes intra-y
extracelulares o por exposicion a agentes quimicos o fisicos ambientales pueden conducir a
modificaciones nitro-oxidativas de diferentes biomoléculas incluyendo proteinas (e]. oxidacion de
grupos tiol, nitracion de residuos de tirosina), y determinar cambios en su estructuray funciéon. Un
desbalance entre la produccién de estas especies reactivas y su detoxificacion por sistemas
antioxidantes conduce al llamado estrés nitro-oxidativo caracterizado por una disrupcion de los
circuitos de control redox celular y dafio macromolecular. El estrés nitro-oxidativo participa del
desarrollo de diferentes patologias, asi como también forma parte de nuestros mecanismos de
defensa citotoxicos frente a agentes infecciosos. La hipotesis general que queda englobada bajo el
titulo de la propuesta ?Bases Moleculares del Estrés Nitro-Oxidativo en Sistemas Bioldgicos?
propicia preguntas y desafios del punto de vista conceptual y metodolégico que confluyen en el
objetivo general de establecer con la mayor precision la participacion e impacto de eventos redox
en procesos fisiologicos y patolégicos. En este sentido, el equipo apunta a elucidar en forma
rigurosa los mecanismos bioquimicos de formacioén, detoxificacion y reaccion de radicales libres y
oxidantes producidos en sistemas bioldgicos, establecer su relevancia en procesos patologicos y
proveer bases para el desarrollo de farmacologia dirigida a inhibir o atenuar el estrés nitro-
oxidativo. Las lineas de investigacion incluyen la deteccién de radicales libres y oxidantes
producidos en sistemas bioldgicos, la cinética de reaccion de oxidantes con biomoléculas y
antioxidantes, el desarrollo de sondas y biosensores redox para la deteccion de especies oxidantes,
los mecanismos de oxidacion y nitracion de biomoléculas, la deteccion de modificaciones oxidativas
en proteinas y sus efectos sobre la estructuray funcion, la alteracion de la funcion mitocondrial y su
rol en situaciones de estrés nitro-oxidativo, el metabolismo redox de microorganismosy su
participacion en la infectividad y virulencia, la participacion de estrés nitro-oxidativo en procesos
patologicos (e]. patologia infecciosa, vascular, neurodegenerativa), y la caracterizacién y evaluacion
invitro e in vivo de moléculas sintéticas con actividad antioxidante. La estrategia experimental
incluye exploracién en sistemas con diferentes niveles de organizacién, incorporando desde el nivel
quimico hasta modelos experimentales de enfermedad, integrandolos entre si. En efecto, las
diferentes lineas de investigacion se desarrollaran en forma simultanea, multidisciplinariay
sinérgica, incluyendo siempre un fuerte componente bioguimico y mecanistico a nivel molecular. La
amplia agenda de investigacion refleja tanto el nimero y nivel de formacion de los investigadores
que participan en el equipo (29 en total, 14 doctorados, 15 jovenes investigadores en formacion)
como los diferentes aspectos del drea general a investigar. Ademas del componente cientifico
propiamente dicho de la propuesta, el proyecto incluye, en forma inherente al mismo, un fuerte
componente de formacion de jovenes investigadores, también actividades de extension y difusion y
el desarrollo de metodologias experimentales y computacionales e infraestructuras de
investigacion.

5 horas semanales

Facultad de Medicina, Departamento de Bioguimica

Investigacion

Integrante del Equipo

En Marcha

Financiacion:

Comision Sectorial de Investigacion Cientifica, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo:



Areas de conocimiento:
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioguimica y Biologia Molecular /

Modificaciones oxidativas del factor de crecimiento nervioso: relevancia en procesos
neurodegenerativos (04/2023 - 04/2025)

Proyecto CSIC I1+D - 24 meses

5 horas semanales

Investigacion

Integrante del Equipo

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:1

Financiacion:

Comisién Sectorial de Investigacion Cientifica, Uruguay, Apoyo financiero
Equipo: S. Garcimartin, CAMPOLO N, MASTROGIOVANNI, M., A. ZEIDA ,ESTRIN D, TRIAS, E.,
MORELLIL, RADI, R, BARTESAGH], S. (Responsable)

High fat diet, microbiota and neuroinflammation in the progression of Alzheimer disease (03/2018 -
03/2021)

Delaying cognitive decline in Alzheimer Disease (AD) is a major research challenge and a clinical
need considering the incidence of this disease in the elderly. An approach for braking the progress
of the disease is targeting the factors that might accelerate neural damage, such as
neuroinflammation, . Among the multiple causes of neuroinflammaton in AD the contribution of
either, dietary components (i.e. high fat diets) or the influence of the microbiota changes associated
to unhealthy dietary habits, have not been studied in depth. High fat in experimental models can
produce directly neuroinflammation though alteration in the metabolism and the production of
proinflammatorymediat ors. It can also modify neurovascular coupling through the metabolic
alterations derived of metabolic shifts induced by the oxidation of fatty acids. In addition, high fat
diets can modify microbiota composition, altering the reaction of the intestinal immune barrier.
These events might result in changes in circulating levels of proinflamatory mediators (cytokines,
chemokines, endotoxin ) produced at the intestinal levels. These products might directly activate
both resident immune cells of the brain (microglia), and astrocytes, promoting an adverse
environment for neuronal survival in the context of AD. The aim of the present project is to test this
hypothesis both in human suffering AD and in animal models of the disease. In the preclinical
workblock, the main objectives will be a) to explore the association of high fat diets to accelerated
cognitive decline and neural damage in three models of AD (3 humanized animal models and one
naturalistic and O. degus, a rodent with spontaneous AD-like disease), b) to link these alteration to
changes in microbiota, circulating proinflammatory mediators, neurovascular coupling and
neuroinflammation. In the human workblock, three AD cohorts will be studied, one for linking
dietary habits with circulating proinflammatory mediators, and 2 on which microbiota studies and
determination of circulating inflammatory factors will be addressed. Cognitive decline will be
studied in relation to these variables. Finally, an integrative database will be created to compare the
findings in both experimental sections (human versus animal models). We expect that these results
will contribute to understand whether dietetic/microbiota factors might contribute to the
acceleration of the disease and will open opportunities for delaying cognitive decline and alleviate
the social burden of dementia associated to AD with simple interventions of a great added value.
Thus, both, innovative integrative research and health benefits will derive from this research
project, helping to fight one of the greatest challenges for a healthy aging in our population.

5 horas semanales

Facultad de Medicina, UdelaR , Centro de Investigaciones Biomédicas

Investigacion

Integrante del Equipo

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:3

Financiacion:

Agencia Nacional de Investigacién e Innovacién, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo: CAMPOLO N, MASTROGIOVANNI, M., AICARDO, A., VALEZ, V., PIACENZA, L,
BARTESAGHI, S., RADI, R

Areas de conocimiento:

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

Inactivacién oxidativa de la glutamina sintetasa humana (06/2018 - 06/2020)

La glutamina sintetasa (GS) es una enzima clave en el metabolismo de mamiferos que cataliza la



sintesis ATP-dependiente de glutamina a partir de glutamato y amonio. A nivel del sistema nervioso
central, se localiza principalmente en el citosol de astrocitos, donde, ademas de detoxificar amonio,
juega unrol principal en el mantenimiento del ciclo glutamato-glutamina, removiendo el exceso de
neurotransmisor glutamato y previniendo asf los eventos de excitotoxicidad. Debido a este rol clave
en el mantenimiento de la homeostasis cerebral, cambios en los niveles o actividad de la GS pueden
resultar en disfuncién de la astroglia, afectando asi severamente la supervivencia neuronal. De
hecho, tanto en modelos animales como en pacientes humanos, se ha relacionado la pérdida de
actividad GS con desérdenes neurodegenerativos como la enfermedad de Alzheimer. En varios de
estos casos se observd también un incremento en el grado de oxidacion de la GS, sugiriéndose una
correlacion entre ambos fendmenos. Diversos estudios in vitro han evidenciado la inactivacion de la
GS luego de su exposicién a oxidantes de relevancia bioldgica como el peroxinitrito (ONOO-),
sugiriéndose que la inactivacion ocurria por la nitracion de residuos de tirosina de la GS a 3-
nitrotirosina (NO2Tyr). Ademas, la nitracion e inactivacion de la GS fue observada en sistemas
celulares y modelos animales, reafirmando la posibilidad de que el dafio nitro-oxidativo esté
mediando la pérdida de actividad GS en procesos patolégicos. En ese contexto, nuestro grupo de
investigacion comenzé en 2014 a estudiar la inactivaciéon de la GS humana recombinante por
ONOO-, a efectos de comprender los mecanismos moleculares implicados en la pérdida de
actividad de la GS por modificaciones nitro-oxidativas. Si bien encontramos que la GS humana
resulta nitrada e inactivada por ONOO-, observamos que el tratamiento con ONOO- induce otros
fendmenos oxidativos en la proteina, que podrian también estar implicados en la inactivacién de la
enzima. En particular, la formacion de entrecruzamientos covalentes (no reducibles) de
subunidades de GS luego de su exposicion a ONOO- se presenté como una modificacidon con una
importante correlacién con el proceso de inactivaciéon de la enzima. También, se observo que luego
del tratamiento con ONOO- se forman especies agregadas de alto peso molecular de la GS
humana, que incluso llegan a formar agregados insolubles que precipitan. Por lo tanto, elucidar el
proceso de inactivacién nitro-oxidativo de la GS humana implica considerar estos fenédmenos en
conjunto con la formacién de NO2Tyr. En el presente proyecto se plantea continuar los estudios
sobre la inactivacion oxidativa de la GS humana, para comprender los mecanismos moleculares
mediante los cuales las modificaciones nitro-oxidativas de la GS causan su inactivacion. En
particular, se buscaré identificar los principales residuos modificados, especialmente tirosinas
nitradas y entrecruzadas (formando 3,3?-ditirosina) y su impacto en la actividad enzimatica. De
igual modo, se caracterizara el proceso de agregacion de la GS humana luego de su exposicion a
oxidantes, qué tipo de modificaciones nitro-oxidativas la inducen y que rol juega en la pérdida de
actividad GS en condiciones de estrés nitro-oxidativo.

30 horas semanales

Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:2

Financiacion:

Comisién Sectorial de Investigacion Cientifica, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo: CAMPOLO N (Responsable), RADI, R, BARTESAGHI, S., TORTORA, V.,
MASTROGIOVANNI, M.

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioguimica y Biologia Molecular / Bioquimica del
estrés oxidativo

Formation and fate of tyrosine nitrated proteins: the case of peroxynitrite and glutamine synthetase
(07/2013-07/2016)

This proposal has been designed to build a sustainable basis for long-term international academic
collaboration between the University of Jena, Germany and Universidad de la Republica, Uruguay.
Indeed, Prof. Grune (Jena) was one of the main hosts during Dr. Radi?s period in Germany as aVHF
Senior Awardee. From this visit, Grune and Radi decided to create a strong cooperative research
program between both institutions. The proposal was jointly created by Drs. Grune and Radi after
extensive interactions and exchange over the last two years, is based on their respective scientific
strengths and directed to a) solve relevant scientific questions in the area of biochemistry and cell
biology of oxidative protein damage and turnover and b) promote active training activities of junior
researchers from both groups. The overall concept is to build a strong, sustainable and long-term
academic interaction that should result in joined publications, the selection of future candidates for
aVHF Research Fellowships and organization of international courses and symposia. The current
research proposal addresses key unanswered questions in the field, namely, which are the
mechanisms for selectivity on protein tyrosine nitration, how protein nitration affects protein
structure and function, whether alteration of protein function is directly related to protein nitration
and the turnover and cellular fate of tyrosine nitrated proteins (1). The Radi and Grune labs are



particularly well suited to jointly contribute to solve these questions. Radi is an expert on the
biochemistry/cell biology of protein tyrosine nitration and Grune is an expert on protein oxidation
and turnover. Contributions from both laboratories are hallmarks in their respective areas, and the
combined expertise of both laboratories offer a unique opportunity to directly and conclusively
address the unsolved issues in the area. Both Pls envision that the combination of experimental
tools, research capacities and background information and data will be potently synergistic within
the Research Linkage Program auspices. Both Pls have a special interest on the participation of
junior researchers in the proposal. Indeed, Radi and Grune actively participate as directors or
supervisors in PhD and MD programs, PhD thesis, in the guidance of postdoctoral fellows and in
the organization and participation in national and international training courses of activities. The
Montevideo and Jena groups plan to incorporate PhD students and postdoctoral fellows within the
framework of this project and promote exchange visits from both Pls and participating junior
scientists.

20 horas semanales

Facultad de Medicina, Centro de Investigaciones Biomédicas

Investigacion

Integrante del Equipo

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Maestria/Magister:1

Doctorado:1

Financiacion:

Alexander Von Humboldt Foundation, Alemania, Apoyo financiero

Equipo:

Palabras clave: Protein oxidation Tyrosine nitration Glutamine synthetase Neurodegeneration
Proteasome

Areas de conocimiento:

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

DOCENCIA

Doctor en Medicina (09/2011 - ala fecha)

Grado

Responsable

Asignaturas:

Clases Practicas - Biologia Celular y Molecular, CBCC1, 3 horas, Practico

Doctor en Medicina (07/2012 - a la fecha)

Grado

Responsable

Asignaturas:

Hematologia - Inmunologia (UC13), 10 horas, Tedrico-Préactico

Doctor en Medicina (03/2013 - a la fecha)

Grado

Responsable

Asignaturas:

Digestivo, Renal, Enddcrino, Metabolismo, Reproducciény Desarrollo (UC12), 20 horas, Tedrico-
Practico

Doctor en Medicina (03/2012 - a la fecha)

Grado

Asistente

Asignaturas:

Clases Précticas - CBCC5, 4 horas, Tedrico-Practico

Doctor en Medicina (07/2013 - a la fecha)

Grado

Asistente

Asignaturas:

Destrezas Experimentales Basicas en Bioquimica, 4 horas, Préactico

Licenciatura en Fisica Médica (08/2021 - 12/2023)



Grado

Responsable

Asignaturas:

Complemento |, 15 horas, Tedrico-Practico

Doctor en Medicina (08/2012 - 11/2016)

Grado

Responsable

Asignaturas:

Discusion Grupal - Biologia Celular y Molecular, CBCC1, 8 horas, Tedrico-Practico

Doctor en Medicina (03/2012 - 07/2016)

Grado

Responsable

Asignaturas:

Discusion Grupal - Ciclo Introductorio, 2 horas, Tedrico

PASANTIAS

Aplicacion de técnicas analiticas para el estudio de las modificaciones nitro-oxidativas en proteinas -
Pasantia en Laboratorio del Prof. Dr. Michael J. Davies (09/2018 - 10/2018)

University of Copenhagen, Copenhague, Dinamarca, Department of Biomedical Sciences
40 horas semanales

Areas de conocimiento:

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

CARGA HORARIA

Carga horaria de docencia: 10 horas

Carga horaria de investigacion: 20 horas
Carga horaria de formacion RRHH: 10 horas
Carga horaria de extension: Sin horas

Carga horaria de gestién: Sin horas

Produccion cientifica/tecnolégica

Produccion bibliografica
ARTICULOS PUBLICADOS
ARBITRADOS

The Effect of Fat Intake with Increased Omega-6-to-Omega-3 Polyunsaturated Fatty Acid Ratio in
Animal Models of Early and Late Alzheimer?s Disease-like Pathogenesis (Completo, 2023)

PABLO GALEANO, MARIALUISA DE CEGLIA, MAURICIO MASTROGIOVANNI, LORENZO
CAMPANELLI, DINAMEDINA-VERA , NICOLAS CAMPOLO, GISELA V. NOVACK , CRISTINA
ROSELL-VALLE , JUAN SUAREZ , ADRIAN AICARDO , KAREN CAMPUZANO , EDUARDO M.
CASTANO, SONIADO CARMO , A. CLAUDIO CUELLO, SILVINA BARTESAGHI, RAFAEL RADI ,
FERNANDO RODRIGUEZ DE FONSECA, LAURA MORELL]

International Journal of Molecular Sciences, v.: 24 p.:17009 2023

Medio de divulgacién: Internet

Lugar de publicacion: Switzerland

E-ISSN: 14220067

DOI: 10.3390/ijms242317009

http://dx.doi.org/10.3390/ijms242317009
WEB OF SCIENCE™

Multiple oxidative post-translational modifications of human glutamine synthetase mediate
peroxynitrite-dependent enzyme inactivation and aggregation (Completo, 2023)

NICOLAS CAMPOLO , MAURICIO MASTROGIOVANNI, MICHELE MARIOTTI, FEDERICO M.


https://doi.org/10.3390/ijms242317009

ISSOGLIO, DARIO ESTRIN , PER HAGGLUND , TILMAN GRUNE , MICHAEL J. DAVIES, SILVINA
BARTESAGHI, RAFAEL RADI

Journal of Biological Chemistry, v.: 299 p.:102941 2023

Medio de divulgacién: Internet

Lugar de publicacion: United states

ISSN: 00219258

E-ISSN: 1083351X

DOI: 10.1016/.jbc.2023.102941

http://dx.doi.org/10.1016/}.jbc.2023.102941

4-Hydroxynonenal impairs miRNA maturation in heart failure via Dicer post-translational
modification (Completo, 2023)

Kiyuna LA, CandidoD S, BecharaLR G, Jesus | C G, Ramalho L S, Krum B, Albuquerque R P,
Campos J C, BoziLHM , ZambelliV O, Alves AN, CAMPOLO N, MASTROGIOVANNI, M.,
BARTESAGH], S., Leyva A., DURAN, R, RADI, R, Arantes G M, Cunha-Neto E, MoriM A, Chen C H
,Yang W, Mochly-Rosen D , MacRae | J, FerreiraLR P, FerreiraJCB

European Heart Journal, v.: 44 44 | p..:4696-4712,2023

Medio de divulgacién: Internet

ISSN: 0195668X

E-ISSN: 15229645

DOI: 10.1093/eurheartj/ehad662
WEB OF SCIENCE™

Decreased proteasomal cleavage at nitrotyrosine sites in proteins and peptides (Completo, 2021)

CHRISTIANE OTT , FLORENCIA TOMASINA, NICOLAS CAMPOLO, SILVINA BARTESAGHI,
MAURICIO MASTROGIOVANNI, ALEJANDRO LEYVA, CARLOS BATTHYANY , WALTER MEINL
, TILMAN GRUNE, RAFAEL RADI

Redox Biology, v.: 46 p.:102106 2021

Palabras clave: Proteasoma Oxidacion de proteinas Nitrotirosina Peroxinitrito citocromo ¢
Areas de conocimiento:

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

Lugar de publicacién: Netherlands

ISSN: 22132317

DOI: 10.1016/j.redox.2021.102106

http://dx.doi.org/10.1016/j.redox.2021.102106

3-Nitrotyrosine and related derivatives in proteins: precursors, radical intermediates and impact in
function (Completo, 2020)

CAMPOLO N, ISSOGLIO F, Estrin D, BARTESAGHI, S., RADI, R

Essays in Biochemistry, v.: 64 1,p.:111- 133,2020

Palabras clave: Estrés oxidativo Oxido nitrico Peroxinitrito Modificaciones postraduccionales
Nitracion de tirosina

Areas de conocimiento:

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

Medio de divulgacién: Internet

Escrito por invitacién

ISSN: 00711365

E-ISSN: 17441358

DOI: https://doi.org/10.1042/EBC20190052

Biochemistry of Peroxynitrite and Protein Tyrosine Nitration (Completo, 2018)

CAMPOLO N, FERRER-SUETA, G., TRUJILLO, M., BARTESAGHI, S., SEBASTIAN CARBALLAL,
ROMERO, N., ALVAREZ,B., RADI, R

Chemical Reviews, v.: 118 3,p.:1338 - 1408, 2018

Palabras clave: PEROXINITRITO OXIDO NITRICO NITRACION DE TIROSINA

Areas de conocimiento:

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

Medio de divulgacién: Internet

ISSN: 00092665
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https://doi.org/10.1016/j.jbc.2023.102941
https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehad662
https://doi.org/10.1016/j.redox.2021.102106
https://doi.org/https://doi.org/10.1042/EBC20190052

E-ISSN: 15206890
DOI: 10.1021/acs.chemrev.7b00568

https://pubs.acs.org/journal/chreay
WEB OF SCIENCE™

Exploring the Catalytic Mechanism of Human Glutamine Synthetase by Computer Simulations
(Completo, 2016)

ISSOGLIO, FM, CAMPOLO N, ZEIDA A, GRUNE T, RADI, R, ESTRIN, DA, BARTESAGHI, S
Biochemistry, 2016

Palabras clave: glutamina sintetasa Enzimologia Dindmica molecular

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular / Enzimologia
Medio de divulgacién: Internet

ISSN: 00062960

E-ISSN: 15204995

DOI: 10.1021/acs.biochem.6b00822
WEB OF SCIENCE™

Metal-catalyzed protein tyrosine nitration in biological systems (Completo, 2014)

CAMPOLO N, BARTESAGHI, S, RADI, R

Redox Report,v.: 19 6,p.:221-231,2014

Palabras clave: Nitric oxide Superoxide Free radicals Oxidative stress Transition metals Hydrogen
peroxide

Areas de conocimiento:

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

Medio de divulgacioén: Internet

ISSN: 13510002

DOI: 1351000214Y.0000000099

http://www.maneyonline.com/doi/full/10.1179/1351000214Y.0000000099
WEB OF SCIENCE™

LIBROS

Biochemistry of oxidative stress. Physiopathology and clinical aspects. Series: Advances in
Biochemistry in Health and Disease ( Participacion, 2016)

AICARDO A, MARTINEZ, DM, CAMPOLO N, BARTESAGHI, S, RADI, R

NUmero de volumenes: 16

Editorial: Springer International Publishing

Tipo de puplicacion: Divulgacion

DOI:0.1007/978-3-319-45865-6_5

Referado

Escrito por invitacién

Palabras clave: peroxinitrito Radicales libres Oxido nitrico Estrés nitro-oxidativo Nitracion de
tirosina

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular / Bioquimica de
Radicales Libres

Medio de divulgacién: Papel

ISSN/ISBN:

Capitulos:
Biochemistry of Nitric Oxide and Peroxynitrite: Sources, Targets and Biological Implications
Paginainicial 1, Paginafinal 29

PUBLICACION DE TRABAJOS PRESENTADOS EN EVENTOS

Oxidative inactivation and modification of glutamine synthetase in in vitro models of Alzheimer's
disease (2024)

S. Garcimartin, CAMPOLO N, Haberkorn, M, MASTROGIOVANNI, M., RADI, R, Almeida, A,
Delgado, M, BARTESAGHI, S.

Publicado

Resumen

Evento: Internacional
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https://doi.org/10.1021/acs.chemrev.7b00568
https://doi.org/10.1021/acs.biochem.6b00822
https://doi.org/1351000214Y.0000000099
https://doi.org/0.1007/978-3-319-45865-6_5

Descripcién: 31st Annual Conference of the Society for Redox Biology & Medicine
Ciudad: Savannah, Georgia, USA

Ano del evento: 2024

Anales/Proceedings:SfRBM 2024 Conference Abstracts

Medio de divulgacién: Internet

DOI: https://doi.org/10.1016/j.freeradbiomed.2024.10.21

Tipo de presentacion: poster (S. Bartesaghi)

Mecanismos de Inactivacion Oxidativa de la Glutamina Sintetasa Humana (2022)

CAMPOLO N, MASTROGIOVANNI, M., BARTESAGHI, S., RADI, R
Publicado

Resumen

Evento: Nacional

Descripcion: 11l Congreso Nacional de Biociencias

Ciudad: Montevideo

Ano del evento: 2022

Medio de divulgacion: Internet

Tipo de presentacion: poster

Mechanisms of Oxidative Inactivation of Human Glutamine Synthetase (2022)

CAMPOLO N, MASTROGIOVANNI, M., MARIOTTI, M., DAVIES, M. J., BARTESAGHI, S., RADI, R
Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcién: 29th Annual Conference of the Society for Redox Biology and Medicine

Ciudad: Orlando, Florida, Estados Unidos

Afo del evento: 2022

Medio de divulgacién: Internet

Tipo de presentacion: poster

Analisis bioquimico y proteémico de la inactivacion nitro-oxidativa de la glutamina sintetasa humana
por peroxinitrito (2019)

CAMPOLO N, MARIOTTIM, MASTROGIOVANNI, M., ESTRIN D, DAVIES MJ, BARTESAGHI, S.,
RADI, R

Publicado

Resumen

Evento: Nacional

Descripcion: 11 Congreso Nacional de Biociencias

Ciudad: Montevideo

Ano del evento: 2019

Palabras clave: Oxidacién de proteinas Peroxinitrito Neurodegeneracion Espectrometria de masa
Areas de conocimiento:

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

Medio de divulgacién: Internet

Tipo de presentacion: poster

Oxidative Inactivation of Human Glutamine Synthetase (2017)

BARTESAGHI,S., CAMPOLO N, ISSOGLIOF,OTT C,A. ZEIDA, GRUNE T, ESTRIN D, RADI,R
Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcién: Joint Society for Free Radical Research Europe (SFRRE) - Oxygen Club of California
(OCC) Meeting

Ciudad: Berlin, Alemania

Ano del evento: 2017

Palabras clave: Glutamina sintetasa Peroxinitrito Nitracion de tirosina Neurodegeneracion

Areas de conocimiento:

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

Medio de divulgacion: Internet

Inactivation of human glutamine synthetase by peroxinitrite: role of tyrosine nitration (2016)

CAMPOLO N, BARTESAGHI, S, OTT,C, GRUNET,RADI, R
Publicado
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https://doi.org/https://doi.org/10.1016/j.freeradbiomed.2024.10.21

Resumen

Evento: Internacional

Descripcién: Redox Regulation of Metabolic Processes

Ciudad: Spetses, Grecia

Ano del evento: 2016

Palabras clave: peroxinitrito glutamina sintetasa Nitracion de tirosinas

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular /
Medio de divulgacién: Internet

Tipo de presentacion: Péster

Protein thiols in intramolecular electron transfer: modulation of radical-dependent tyrosine oxidation
(2015)

BARTESAGHI, S, CAMPOLO N, ISSOGLIO F, ZEIDAA,ESTRIN D, RADI, R
Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcion: Thiol-based Redox switches in Life Sciences

Ciudad: Sant Feliu de Guixols, Espafa

Ano del evento: 2015

Palabras clave: peroxinitrito glutamina sintetasa transferencia electrénica intramolecular
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular /
Medio de divulgacién: Internet

Oxidative inactivation of human glutamine synthetase by peroxynitrite (2015)

CAMPOLO N, BARTESAGHI, S, GRUNE T, RADI, R

Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcién: 23rd IUBMB (International Union of Biochemistry and Molecular Biology) Congress-
44th Annual Meeting of SBBq (Brazilian Society for Biochemistry and Molecular Biology)
Ciudad: Foz do lguazu, Brasil

Ano del evento: 2015

Palabras clave: peroxinitrito Estrés oxidativo glutamina sintetasa

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Béasica / Bioquimica y Biologia Molecular /
Medio de divulgacioén: Internet

Tipo de presentacion: Péster

Estudios bioquimicos en glutamina sintetasa humana: expresion, purificacion, actividad y sensibilidad a
peroxinitrito (2014)

CAMPOLO N, BARTESAGHI, S, TORTORAV, GRUNE T, RADI, R
Publicado

Resumen

Evento: Nacional

Descripcion: XV Jornadas de la Sociedad Uruguaya de Biociencias
Ciudad: Piridpolis, Maldonado

Ano del evento: 2014

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular /
Medio de divulgacién: Papel

Tipo de presentacion: poster

Nitracion y oxidacion de tirosina por peroxinitrito mediada por metales de transicion: mecanismos de
reaccion y relevancia biolégica (2013)

CAMPOLO N, BARTESAGHI, S, RADI, R

Publicado

Resumen

Evento: Nacional

Descripcién: 8vas Jornadas de la Sociedad de Bioquimica y Biologia Molecular (SBBM)
Ciudad: Montevideo

Ano del evento: 2013

Areas de conocimiento:
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Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular / Bioquimica de
Radicales Libres

Medio de divulgacién: Papel

Tipo de presentacion: Presentacion Oral Seleccionada

Hemin-promotes peroxynitrite-dependent tyrosine nitration: reaction mechanisms in aqueous phase
and lipid bilayers (2013)

CAMPOLO N, BARTESAGHI, S, RADI, R

Publicado

Resumen

Evento: Internacional

Descripcion: VI Meeting of the Society for Free Radical Biology and Medicine - South American
Group (VIII SFRBM-SAG)

Ciudad: Buenos Aires

Ano del evento: 2013

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioguimica y Biologia Molecular / Bioquimica de
Radicales Libres

Medio de divulgacion: Papel

Tipo de presentacion: Péster

Evaluaciones
EVALUACION DE PROYECTOS
EVALUACION INDEPENDIENTE DE PROYECTOS

Programa Iniciacion a la Investigacion - CSIC (2025 )

Uruguay
Cantidad: Menos de 5

EVALUACION DE PUBLICACIONES
REVISIONES

Free Radical Biology and Medicine (2022 )

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: Menos de 5

Free Radical Research (2019)

Tipo de publicacién: Revista
Cantidad: Menos de 5

Formacion de RRHH

TUTORIAS CONCLUIDAS
GRADO

Estudio de los mecanismos de inactivacion oxidativa de la glutamina sintetasa humana (2022 - 2023)

Tesis/Monografia de grado

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

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Marcela Haberkorn Odicini

Pais: Uruguay

TUTORIAS EN MARCHA
POSGRADO

Inactivacion oxidativa de la glutamina sintetasa humana astrocitaria: mecanismos bioquimicos y



consecuencias celulares (2024)

Tesis de maestria

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Maestria en Ciencias Bioldgicas (PEDECIBA) - Opcién Bioquimica

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Marcela Haberkorn

Pais/Idioma: Uruguay,

Otros datos relevantes
PREMIOS, HONORES Y TITULOS

Trans-Youth Travel Fund (2016)

(Internacional)

Federation of European Biochemical Societies (FEBS)

Apoyo econémico para la asistencia al curso "Redox Regulation of Metabolic Processes", dictado en
Spetses, Grecia, entre el 19y 25 de setiembre de 2016.

Travel Award (2013)

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

PRESENTACIONES EN EVENTOS

Simposio CEINBIO 2017 (2017)

Simposio

Inactivacion oxidativa de la glutamina sintetasa humana'y su rol en procesos neurodegenerativos
Uruguay

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 16

Nombre de la institucion promotora: Centro de Investigaciones Biomédicas (CEINBIO) - Facultad
de Medicina, UdelaR Areas de conocimiento:

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

Redox Regulation of Metabolic Processes (2016)

Otra

Inactivation of human glutamine synthetase by peroxinitrite: role of tyrosine nitration
Grecia

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 40

Nombre de lainstitucion promotora: Federation of European Biochemical Societies (FEBS)
Palabras Clave: peroxinitrito glutamina sintetasa Nitracién de tirosinas

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular
Presentacién oral de 5 minutos de participantes del curso "Redox Regulation of Metabolic
Processes". También se realizo la presentacion del pdster del mismo trabajo.

Protein oxidation and turnover: relevance in biology and medicine (2016)

Simposio

Studies on the nitration of human glutamine synthetase

Uruguay

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 16

Nombre de la institucion promotora: CEINBIO, Facultad de Medicina Palabras Clave: peroxinitrito
Nitrotirosina glutamina sintetasa

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Bioquimica y Biologia Molecular / Bioguimica de
Radicales Libres

Indicadores de produccion
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ACTIVIDADES

Proyectos Investigacion Desarrollo
Docencia

Pasantia

PRODUCCION BIBLIOGRAFICA

Articulos publicados en revistas cientificas

Completo

Trabajos en eventos

Libros y Capitulos

Capitulos de libro publicado

EVALUACIONES

Evaluacion de proyectos

Evaluacion de publicaciones

FORMACION RRHH

Tutorias/Orientaciones/Supervisiones concluidas

Tesis/Monografia de grado

Tutorias/Orientaciones/Supervisiones en marcha

Tesis de maestria

15
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