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“ PROGRAMA ANALITICO

» Genotoxicidad. Generalidades. Mutagenicidad. Tipos de agentes. Niveles de
analisis. Ensayos de corto y largo plazo para la evaluacién de dafio.
Teratogénesis. Carcinogénesis . Principales teorias, Evaluaciéon de dafio
inducido o espontaneo. Biomonitoreo y bioindicadores de exposicion. Estudios
“in vivo” e "in vitro”. Niveles de complejidad creciente. Caracteristicas y
alcances del modelo “in vitro”. Parametros biologicos, citogenéticos e
inmunolégicos. ElI empleo del cultivo de tejidos en el andlisis de
genotoxicidad. El uso de las lineas de crecimiento continuo como sustrato de
diferentes genotdxicos. El ejemplo de las lineas Vero y CHO.

e Los ensayos de corto plazo en los estudios de Genética Toxicologica. Las
bacterias como primer nivel de complejidad en los ensayos de corto plazo
(STT) para monitoreo ambiental. Test de Ames: Ventajas y controversias.

* Analisis de darfio por exposicion dirigida. Cinética celular como indicador para
biomonitoreo de exposicién ambiental o individual.. Exposicion a genotoxicos
quimicos y/o fisicos. La sangre periférica como sustrato para evaluar
exposicion. Andlisis de aberraciones cromosoémicas. Citotoxicidad y
citostaticidad. Cinética celular como indicadores de exposicién. Alteraciones
numeéricas y estructurales: aneuploidias y reordenamientos, su relacién con
los agentes inductores. Clastogenicidad y carcinogenésis secundaria.
Fragilidad del genoma. Sitios fragiles y predisposicién carcinogénica

e Generalidades de modelos” in vivo”: El modelo de Allium cepa en el monitoreo
ambiental. Diferentes espectros toxicolégicos: ecotoxicidad y genotoxicidad.
Efectos sobre el ciclo celular. Su evaluacién mediante los indice de fases, la
relacion anafase—telofase y el indice mitético. Evaluacién de dafo
cromosomico. Estructuras relacionadas: aberraciones cromosoémicas, puentes
mitéticos, fragmentos, microndcleos. Diferencias en la aplicacion de las
técnicas. Alcances del método en la evaluacion toxicoldgica y el estado de los
ambientes naturales. Sensibilidad del modelo en relacién a otros test.
Comparacién con el modelo de ratén y de humanos. Ventajas y desventajas.
Limitaciones del modelo. Factibilidad de utilizacion como recurso educativo.

» Modelos bioldgicos y organismos centinelas. Precauciones y proyecciones del
monitoreo. Roedores. El valor del modelo de cepa endo y exocriada en
diferentes ejemplos de uso tradicional (ratén y rata). Otros modelos
alternativos de especies autéctonas provenientes del estado salvaje. Estudios
en especies de fauna, sus ventajas y riesgos. Exposicion espontanea e
inducida. El recurso de ejemplares procedentes de regiones endémicas para
monitoreo de exposicion a xenobidticos.

e Primates. El uso en medicina veterinaria y humana. La utilidad del modelo
para inferencias en otros niveles de organizacion incluidos humanos.
Parametros minimos para el conocimiento adecuado del modelo primate
segun los objetivos de monitoreo. El caso de los Monos de Nuevo y Viejo
Mundo, similitudes y diferencias. Ventajas y desventajas.
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e ElI modelo de Drosophila en el andlisis de alteraciones de Ia
recombinogénesis y/ o del desarrollo embrionario. Test de SMART :su utilidad
y alcances. Test de recombinacién y mutacion somatica. Ensayo en alas y en
ojos. Tipos de cepas. la influencia de la temperatura en el mantenimiento y
analisis de las exposiciones. Ejemplos de exposiciones dirigidas a diferentes
agentes quimicos.

TRABAJOS PRACTICOS:

Los alumnos trabajaréan cada uno por equipos, segun el nimero, con preparados
que realizaran como parte del TP o bien que les seran suminisrtrados por el
equipo docente. En el trabajo que implique uso de fotografias, las mismas se les
suministraran oportunamente en su carpeta personal de TP.

Trabajo Préctico: 1

Observacién al microscopio Optico de preparados con tincién estandard de
linfocitos de sangre periférica de Humano. Armado de cariotipo individual.
Siembra y cosecha de cultivo de linfocitos de sangre periférica. Determinacién de
ICH, IM y CPC en cultivos de LSP. Discusion de variaciones de los distintos
biomarcadores por exposicidon a agentes genotéxicos.

Observacién al microcopio éptico de preparados metafasicos de fibroblastos de
rinén de Mono Verde africano (Cercopitehecus aethiops). En la Linea Vero con
tincion estandard, se haran la determinacién de Indice mitético (IM), 2n y niveles
de ploidia; morfologia cromosdmica y marcadores. Armado de cariotipo de Cebus
apella . .

Trabajo Practico: 2

Observacién al microscopio optico de preparados realizados en meristemas de
raiz de Allium cepa. Reconocimiento de las distintas fases. Analisis de anafases.
Calculo del indice mitdtico y de la relacion anafase—telofase. Observacion,
identificacion y cuantificacion de aberraciones cromosémicas en preparados y
mediante microfotografias. Uso de tablas de registro. Discusion de hallazgos en
valoracion de efluentes contaminantes.

Trabajo Practico: 3

Test de micronucleo en Médula désea de raton, su utilidad y alcances.
Determinacion de frecuencias en ratones control. Mus (cepa CFW), Ctenomys,
Rattus norvegicus y exposicion a agentes quimicos. Determinacion de la
frecuencia de micronucleos en controles y expuestos.

Trabajo practico: 4

Observacion a la lupa de preparados montados de alas Drosophila melanogaster
para el analisis de individuos control y expuestos a un posible genotéxico.
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"~ Explicacion de la metodologia de trabajo segun guia adjunta.reconocimiento de

tablas de registro de frecuencias
SEMINARIOS

Cada alumno dispondré en su Guia de TP de una Guia de lectura que debera
contestar antes de entrar al seminario y entregar a modo de evaluacién parcial
del dia.

Seminario: 1

Exposicion y Discusion de una publicacién sobre la caracterizacién citogenética y
utilidad de lineas celulares en monitoreo biolégico.

Seminario: 2

Discusion de publicaciones relacionadas con aplicacion de ensayos de corto
tiempo en cultivos de linfocitos de sangre periférica y lineas celulares (nivel Il).
Analisis de poblaciones expuestas a contaminantes ambientales. Monitoreo
biolégico.

Seminario: 3

Monitoreo mediante el uso de especies vegetales. Evaluacion de genotoxicidad
en desechos industriales y cloacales. El ensayo de microntcleo y el test de
anafase-telofase en Allium cepa. Tradescantia y sus posibilidades.

Seminario: 4

La variabilidad en animales de bioterio. Saimiri sciureus y exposicion a agentes
quimicos. Cebus apella y la exposicion a agentes fisicos.

Test de Micronucleo. Analisis bibliografico. Alteracién de desarrollo embrionario
en hembras de Rattus norvegicus (Cepa Sprangue dawley) expuestas a agentes
genotoéxicos fisicos y quimicos

Seminario: 5
Monitoreo en organismos superiores: Mutacién somatica y recombinacion en

Drosophila melanogaster. Bases genéticas del tratamiento con mutagenos.
Biomonitoreo en poblaciones expuestas a contaminantes ambientales.
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