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| - Oferta Académica

Materia Carrera Plan Afo Periodo
FISIOLOGIA MOLECULAR LIC. EN BIOLOGIA MOLECULAR 15(%‘1' 2024 1° cuatrimestre

Il - Equipo Docente

Docente Funcién Cargo Dedicacién
ARCE, MARIA ELENA Prof. Responsable P.Adj Exc 40 Hs
AGUIRRE, GERARDO ULISES Prof. Colaborador P.Adj Simp 10 Hs
ALVAREZ, SERGIO EDUARDO Prof. Colaborador P.Adj Simp 10 Hs
RAMIREZ, DARIO CEFERINO Prof. Colaborador P.Adj Exc 40 Hs
TORRES BASSO, MARIA BELEN Responsable de Préctico JTP Exc 40 Hs
VIDELA PEREYRA, DANTE SEBASTIAN Auxiliar de Préctico A.lraExc 40 Hs

1l - Caracteristicasdel Curso

Credito Horario Semanal
Teorico/Practico | Tedricas| Practicasde Aula | Pract. delab/ camp/ Resid/ PIP, etc. | Total

4Hs Hs 2Hs 2Hs 8Hs
Tipificacion | Periodo
B - Teoriacon préacticas de aulay laboratorio 1° Cuatrimestre
Duracion
Desde Hasta | Cantidad de Semanas | Cantidad deHoras
11/03/2024 21/06/2024 15 120

IV - Fundamentacion

Lagendmica funciona es un campo de la Biologia Molecular que propone usar la gran cantidad de datos proporci onados por
los proyectos gendmicos 'y transcriptémicos para describir funciones e interacciones entre genes'y proteinas. La gendmica
funcional se centra en |os aspectos dinamicos, como la transcripcidn de genes, la traduccion, laregulacion de la expresion
génicay las interacciones proteina-proteina, a diferencia de |os aspectos estéticos de lainformacién gendmica, como la
secuenciade ADN o las estructuras. Los organismos responden a condiciones de su entorno alos efectos de dar las respuestas
adecuadas. En organismos superiores, la expresion diferencial de genes esta cuidadosamente programada permitiendo tener
células diferenciadas con funciones bien definidas y especificas, capaces de responder 0 adaptarse alos cambios ambientales.
El presente curso abarca €l estudio de procesos tales como el control molecular del ciclo celular, mecanismos de regulacion
de la expresion génicay unaintroduccion alos procesos regulatorios de la Biologia del desarrollo. Durante € desarrollo se
debe cumplir un intrincado programa de expresién espacio-temporal de genes que permite definir los gjes corporalesy
destino celular.

V - Objetivos/ Resultados de Aprendizaje

1. Comprender que los procesos fisiol 6gicos, los programas de desarrollo y |as funciones celulares dependen de redes
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complejas deinteracciones a diferentes escalas y niveles.
2. Capacitar a estudiante en la comprension de los mecanismos moleculares de regulacion de la expresion génica, a
nivel transcripcional y postranscripcional en organismos procariotasy eucariotas.
3. Estudiar €l control de procesos vitales como € ciclo celular.
4. Comprender el proceso de desarrollo como resultado de un complejo proceso de regulacion de la expresion génica.
5. Promover en él/laestudiante el andlisis critico del disefio experimental y de |os resultados obtenidos.

VI - Contenidos

TEMA 1: Fisiologia Molecular y Gendmica Funcional. Aplicaciones. Herramientas de la Genémica Funcional .Biologia
de Sistemas: Gendmica, transcriptomica, protedmica, interactoma, metaboloma. Herramientas: DNA-seq, RNA-seq,
Microarreglos, Chip-seq. Fisiologia celular: propiedades celulares. Comunicacion entre celulas. Vesiculas
extracelulares:Exosomas. Matriz extracelular.

TEMA 2: Organizacién del genoma. La complejidad del genoma. Organizacion de los genes. I ntronesy exones. Genes
con informacion genéricay genes de diferenciacion tisular. Regiones de control transcripcional. Regiones metiladasy
control delatranscripcion. Estrategias para la secuenciacion del genoma. EL Proyecto del genoma humano.

TEMA 3: Modelos en Biologia. Uso de modelos en Biologia: M odelos unicelulares, prepar aciones tisulares. Cultivo de
tgidos: cultivo primario, cultivo secundario. Otros modelos experimentales. Animales de experimentacion.

TEMA 4: Ciclo celular. Etapas del ciclo celular. Control deladivision celular. M odelos usados para el estudio del
ciclo celular. L evaduras como modelo. Regulacién delatransicién G2/M. El activador delafase S. CDC28/cdc2/cdk 1,
actividad proteina quinasa. Ciclinas mitéticasy ciclinas de fase G1. Inhibidor es mitéticos. Rol de Rb en e control del
crecimiento. MPF y CDC2. Ciclinas, su interaccién con CDC2. Roles del complejo CDC2/ciclina. M ecanismos de
fosforilacion que controlan la activacion del factor M PF. M ecanismos protector es frente al dafio de ADN. Proteina
antitumoral:p53.

TEMA 5: Mitosis. Regulacién molecular del proceso de division celular. M PF, activacion, enzimas participantes. Rol
delasdiferentesciclinas. Control delaformacion del huso acromatico. Proteinas motoras en el ensamblaje del huso.
Control del paso de M etafase a Anafase: degradacion de las ciclinas. Citocinesis. Concepto de arresto celular. Modelos
experimentales.

TEMA 6: Elementos genéticos que controlan la expresion génica. Factores que regulan la expresion génica: agentes
transy cis activantes. Promotoresy Represores. Diferentes niveles de regulacion: control transcripcional y
postranscripcional. Importancia bioldgica dela regulacion de la expresion génica. Regulacion en procariotas.
Organizacion en operones. El represor lac como modelo de estudio. El fago lambda: factoreslambday croen €
control delasfaseslisogénicay litica del fago.

Regulacion en eucariotas. Estructuradel gen eucariota. Papel de enhancers, mediadores, aislantes y reguladores a distancia.
Enhancersy la especificidad tisular.

TEMA 7: Lainteraccion ADN-proteina. La estructuradel ADN y su rol en lainteraccion. M otivos estructurales de
proteinas de union al ADN. Motivos hélice-turn-hélice. M otivos hélice-loop-hélice, cierre deleucinay motivo de dedos
de zinc. Proto-oncogenes. Elemento AP1, c-fos, c-jun y familia de proteinas. Homodimer osy heterodimerosde cierre
deleucina. La superfamilia dereceptores ester oidales. Estructura del dominioy funcién. Subdominio. I nteracciones
ADN-receptor; especificidad de secuencia y reconocimiento. Elementos respuesta a SP1, la familia AP2.

TEMA 8: Métodos de estudio de la regulacién génica. Ensayo deretardo en geles para el estudio de proteinas con
propiedad deunion al ADNy ARN. Ensayosderetardo en geles cualitativo y cuantitativo. Footprinting de ADN:
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condiciones experimentales. Genesreporteros. CAT, luciferasa, proteina fluor escente verde. Purificacion de factores
detranscripcion por cromatogr afia de afinidad. Otras estrategias. Determinacion de los contactos
aminoécidos-nucledtidos. Footprinting in vivo. Ensayo de inmunoprecipitacion de la cromatina (Chip). Métodos de
secuenciacion de ato rendimiento. CHIP-seq.

TEMA 9: Fisiologia molecular dela respuesta celular al estrés. Regulador maestro de la inflamaciéon (TNF-ay

L PS),metabdlico (acidos grasos libres), la hipoxia, estrés del reticulo endoplasmico (alteracion dela composicion y
plegamiento de proteinas), estrés hidrico (en vegetales), y € estrés oxidativo (biologia redox). Sensor (receptoresy
otros sensor es), vias de sefializacion (MAPK y MKP), regulador maestro (NF-kB/APL, HIF, Nrf1/2, XBP), genesbajo
su control y efectos funcionales. Aspectos tedrico-practicos para su estudio.

TEMA 10: Fisiologia molecular en vegetales. Expresidn génica en plantas. Generalidades: polimerasas; factores de
transcripcion; condensacion de la cromatinay regulacion; mecanismos epigenéticos. Regulacion molecular del
desarrollo reproductivo. Induccién de la floracion y foto-periodo en plantas. Fotor eceptor es: gener alidades.Fitocr omo.
Florigeno. Genes queregulan la floracion. Vernalizacion y regulacion genética.

TEMA 11. Estructura de la cromatina. Papel delas histonas en la regulacion dela expresion génica. El compleo
SWI/SNF como remodelador dela cromatina, dominio AT Pasa. Histonas acetilasas (HAT) y desacetilasas (HDAC),
metilacion, fosforilacion. Formacion de complejostranscripcionales. M etilacion del ADN e imprinting.Factores que
modifican la estructura de la cromatinay su rol epigenético.

TEMA 12; Control postranscripcional. ARN, estructuray estabilidad. Propiedades del ARN. Interaccién
ARN-proteinas. Estructura primariay secundaria del ARN. Tipos comunesde interacciones ARN-proteina.
Metabolismo del Hierro. Proteinasinvolucradas. Evidencias de la regulacion postranscripcional. Regulacién de
ferritinay el receptor detransferrina. HI'V como modelo de estudio. Estrategias para identificar elementosrespuesta
en el ARNm.

TEMA 13: Mecanismos celularesy moleculares que controlan el desarrollo. Drosofila como modelo de estudio.
Aportes dela genética clasica. Clonado de los primer os genes por técnicas de DNA recombinante. Jerarquia de genes
queregulan el desarrollo: genes de efecto mater nal, genes de segmentacion y genes homeoéticos. Concepto de discos
embrionarios. M ecanismo que regulan la polaridad anter o-posterior y dor so-ventral.

TEMA 14: Mecanismos celularesy moleculares que controlan €l desarrollo en animales superiores. Movimientos

mor fogenéticos y mapa corporal. Centro organizador de Spemman-Mangold. Principales Vias de sefializacion
involucradas en la embriogénesis. C8lulas madre embrionarias. Concepto e importancia de las células madresy nicho
de células madres. Totipotencia, pluripotencia, multipotencia.

VI1I - Plan de Trabajos Practicos

Trabajos Précticos de Laboratorio

* Bioseguridad en el |aboratorio.

* Preparacion de ARN total, extraccion de tejidos animales y vegetales. Medicion espectrofotométrica y calculo de la
concentracion de ARN obtenido. indice de pureza del ARN total.

* Purificacion de ARNm a partir del ARN total, mediante cromatografia de afinidad. Separacion en geles de agarosa
desnaturalizantes.

* Geles desnaturalizantes y transferencia a membranas de nylon para Northern blot. Verificacion de latransferencia
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Crosslinking.
Hibridacion in situ en cortes de tejido neural de ratay huevos de rana X enopus (genes del desarrollo temprano). Observacion
con lupay microscopio éptico.

Préacticos de Aula:
Se trabaja con guias de estudio y de problemas sobre cada tema.
*Resolucion de problemas aplicados a los diferentes temas, discusion de metodol égicasy sus usos potenciales.
» Seminarios: Andlisis critico y discusion de diferentes trabajos publicados referidos a los temas en estudio. Cada grupo de
alumnos (2-3) analizara un seminario por grandes temas: ciclo celular, regulacién y biologia del desarrollo.

V111 - Regimen de Aprobacién

Se propone una evaluacién del curso por promocién sin examen, paralo cual se deben cumplir los siguientes requerimientos:
a. Serequiere una asistenciadel 80 % alas clases tedrico-practicas.

b. Se realizard una evaluacién continua mediante seminarios a presentar por los alumnos y participacion activa en clases.

c. Aprobacion de tres eval uaciones parciales, con caracter tedrico-préctico y metodol ogia combinada de opcion mdltipley a
desarrollar o proponer.

d. Para mantener la promocién, €l alumno no puede reprobar ninguno de los parciales en primerainstancia.

NOTA: Lanotafinal se obtiene como promedio de las calificaciones obtenidas en parciales, seminarios, précticos de
laboratorio, nota de concepto.

L os alumnos que pierdan la opcién de promaocidn o que no redinan los requisitos de materias correlativas, podran regularizar
laasignatura. Para ello, deben cumplir con los requisitos a-d y los siguientes.

e. Siendo el curso de caracter tedrico-practico, se requiere una asistencia a clases del 70%.
f. Recuperaciones. El alumno tiene derecho a un maximo de 2 (dos) recuperaciones por parcial, de acuerdo ala
reglamentacién vigente.

Examen libre: Para su aprobacion se requiere la aprobacion de todos los parciales y practicos de laboratorio previo auna
evaluacién oral.

Examen final: Lamodalidad es alibro abierto, pudiendo entregarse un seminario para su lecturay presentacion sobre temas
delaasignatura.

I X - Bibliografia Basica

[1] Biologia Celular y Molecular. Lodish y col. 7ma.ed.Médica Panamericana (2016).
[2] Recombinant DNA. Watson y col . 2nd Edicién (1992).

[3] Molecular Biology of the Gene. Watson y col. 7ma. Ed. Interamericana (2016).
[4] Eukaryotic transcription factors- Lachtman- 4ta. Ed. (2008).

[5] Genética- Griffithsy col- Interamericana-Mc Grauw Hill (2016).

[6] Principios de desarrollo. Wolpert Jy col. 6ta Ed. Oxford (2019)

X - Bibliografia Complementaria

[1] GomesL.H.F., Alves-FerreiraM., Carels N. (2015) Functional Genomics.In: Bahadur, Venkat Rajam, Sahijral.(eds)
Plant Biology and Biotechnology. Springer.

[2] Bunnik EM Le Roch KG. Adv Wound Care (New Rochelle).2013. 201;2(9):490-498. An Introduction to F unctional
Genomics and Systems Biology.

[3] Gasperskaja E, Kuinskas V . ActaMed Litu. 2017; 24(1):1-11.The most common technologies and tools for functional
genome analysis.

[4] Developmental Biology. Gilbert S.y Barresi .11vaed. Sinauer Associates, Inc. (2016)
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X1 - Resumen de Objetivos

1. Comprender que los procesos fisiol 6gicos, los programas de desarrollo y |as funciones celulares dependen de redes
complejas de interacciones a diferentes escalas y niveles.

2. Capecitar a estudiante en la comprension de |os mecani smos molecul ares de regulacion de la expresion génica, anivel
transcripcional y traduccional en procariotasy eucariotas.

3. Estudiar e control de procesos vitales como €l ciclo celular.

4. Comprender el proceso de desarrollo como €l resultado de un complejo proceso de regulacion de la expresion génica.
5. Promover en el/laestudiante €l andlisis critico en el disefio experimental y en los resultados obtenidos.

X1l - Resumen del Programa

TEMA 1. FisiologiaMolecular y Gendémica Funcional.

TEMA 2. Organizacion del genoma.

TEMA 3. Modelos en Biologia

TEMA 4. Ciclo celular. Regulacién molecular.

TEMA 5. Mitosis. Regulacion molecular delamitosisy citocinesis.

TEMA 6. Elementos genéticos que controlan la expresion génica. Regulacion en procariotas.
TEMA 7. Lainteraccion ADN- proteina. Regulacion en eucariotas.

TEMA 8. Métodos de estudio de la regulacion génica.

TEMA 9. Fisiologiamolecular de larespuesta celular al estrés.

TEMA 10. Fisiologia molecular en vegetales.

TEMA 11. Estructura de la cromatinay control transcripcional.

TEMA 12. Regulacion anivel post-transcripcional .| nteracciones ARN-proteinas.

TEMA 13. Mecanismos celulares y moleculares que controlan el desarrollo. Drosofila como modelo de estudio.
TEMA 14. Mecanismos celulares y moleculares que controlan el desarrollo en animales superiores.

X111 - Imprevistos

| Larealizacion de los trabajos practicos de laboratorio queda supeditada a | os reactivos necesarios.

X1V - Otros
|
ELEVACION y APROBACION DE ESTE PROGRAMA
Profesor Responsable
Firma
Aclaracion:
Fecha:
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