Curso de posgrado “Organismos modelo en Biologia”. Programa analitico.

Objetivos generales y organizacion del curso

Los organismos modelo constituyen una herramienta extremadamente valiosa para la
biologia experimental contemporanea. Los mismos han sido vitales para entender diversos
fenémenos biolégicos. El objetivo del presente curso es que investigadores formados
transmitan su experiencia de laboratorio y conocimiento tedrice sobre organismos modelo a
investigadores en formacion. El curso tratara temas diversos, teniendo como eje principal la
genética y biologia del desarrollo (para multicelulares) del organismo.

El curso tendrd una breve clase introductoria en la que se discutira que es un
organismo modelo y también se ubicard a cada organismo en el érbol de la vida (marco
filogenético). Luego se desarrollaran las clases tedricas correspondientes a los 6 organismos.
Habra 2 clases por organismo. La idea es tener una primera clase en la que se expliquen
generalidades del organismo en cuestion, asi como técnicas particulares. En una segunda
clase se dicutird un fenémeno biolégico de relevancia que ha sido dilucidado con el
organismo. En esta clase se explicaran los experimentos (y las técnicas asociadas) que llevaron
a este importante descubrimiento. En los trabajos practicos se abordaran aspectos
experimentales vinculados a temas vistos en clases tedricas. En los seminarios se dicutiran
papers vinculados a temas vistos en clases tedricas.

Modulo Saccharomyces cerevisiae

Historia del uso de S. cerevisiae en el laboratorio. Veritajas del uso de esta levadura. Ciclo de
vida, regulacion del tipo sexual y recombinacion homdloga. Genética basica, mutagénesis y
manipulacion genética. Estudios de funciones génicas mediante relaciones geneticas de
epistasis, dominancia, complementacion génica. Microscopia de fluorescencia en celulas
vivas y sus usos para estudios de biologia celular, molecular y de sistemas. Uso de S. cerevisiae
para el desarrollo de técnicas “-6micas” gendmica, protedmica, fosfoprotedmica,

interactomica e interacciones genéticas.

Principales descubrimientos obtenidos mediante el uso de este modelo: ciclo celular, aparato
secretorio, transduccién de sefales, redes de interaccion, integracién entre metabolismo y el
resto de los procesos celulares. Uso de S. cerevisiae en biomedicina, biotecnologia y biologia

sintética.

Modulo Arabidopsis thaliana

Caracteristicas de Arabidopsis y su crecimiento en el laboratorio. Ciclo de vida y etapas de su
desarrollo. Ventajas y desventajas de usar Arabidopsis como planta modelo. Generacion de




mutantes y lineas transgénicas. Métodos de transformacién. Ganancia y pérdida de funcion.
Screening supresores, lineas de activation tagging y enhancer trap. Metodologias de analisis
temporal-espacial de la expresion génica y proteica. Redes de genes co-relacionados.

Hitos en el descubrimiento de la bioldgica vegetal usando Arabidopsis. |dentificacion de
nuevo genes por chemical genomics en células vegetales. Experimentos de desarrollo en
sistemas simples. Biologia translacional en plantas. Uso de Arabidopsis para incrementar |a
performance de cultivos de interés agrondmico y biotecnolodgico.

Médulo Caenorhabditis elegans

Historia del establecimiento de un nematodo como organismo modelo de laboratorio. Ciclo
de vida y caracteristicas de C. elegans y su mantenimiento en el laboratorio. Secuenciacion del
genoma de C. elegans y sus ventajas para el analisis de datos de ChIP-chip o ChIP-seq.
Técnicas para el silenciamiento y sobre-expresién de genes. Generacion de gusanos
transgénicos por microinyeccion o balistica. Edicion del genoma por el método CRISPR/CAS9.
La base de datos Wormbase. Screenings de compuestos quimicos. Screenings por RNAI.

Historia del descubrimiento de los microRNAs. C. elegans como modelo de envejecimiento. La
larva dauer y su implicancia en el estudio del envejecimiento y parasitismo. Modelado de
enfermedades humanas en C. elegans.

Modulo Drosophila melanogaster

El grupo de Thomas Hunt Morgan y el nacimiento de Drosophila melanogaster como modelo
de laboratorio. Aislamiento de mutantes y generacion del primer mapa genético. El ciclo de
vida y la cria de la mosca en el laboratorio. Ventajas de la mosca en comparacion con otros
organismos modelo. El genoma de D.melanogaster. Técnicas para generar transgénicos. El
sistema GAL4-UAS y sus variantes. RNAi. Deleciones genomicas. Obtencion de clones
somaticos por el método MARCM. Otras especies del género Drosophila utilizadas en estudios
de genética, gendmica y especiacion.

Cromosomas balanceadores. Métodos de mutagénesis al azar en D.melanogaster.
Mutagénesis por EMS. Screening de mutantes de desarrollo (Wieschaus y Nisslein-Volhard).
Formacion del eje antero-posterior y segmentacion en el embrion de D.melanogaster. Genes
Gap, genes Pair-rule, genes Hox y genes de polaridad segmental. Los genes de desarrollo de
Drosophila como herramienta para entender el desarrollo de otros organismos.

Modulo Xenopus laevis

Caracteristicas de Xenopus adultos y su mantenimiento en laboratorios. Ventajas de Xenopus
laevis como modelo de desarrollo de vertebrados. Mapas de destino celular. Formacion de




tejidos a partir de explantes, sistemas de cultivo de explantes, ensayos de transplates e
induccion de tejidos. Desventajas de X. laevis y surgimiento de X. tropicalis como modelo
genético: caracteristicas y técnicas de edicion del genoma en X. laevis y X. tropicalis.

Metodologias de analisis temporal y espacial de expresion génica. Hibridacion in situ.
Screenings por hibridacién in situ. Oligonucleétidos morfolino antisentido. Ensayos de
mutagénesis en Xenopus (ganancia y pérdida de funcion). Experimentos de desarrollo
embrionario: formaciéon del organizador e induccién del eje embrionario (Spemann y
Mangold). Organizador de la cabeza y organizador del tronco embrionario. Experimentos
para la identificacion de las moléculas con capacidades inductivas.

Modulo Mus musculus

Historia del raton de laboratorio. Resumen del ciclo de vida y desarrollo embrionario del
raton. Ventajas y desventajas generales del ratén como modelo de la genética y fisiologia de
mamiferos. Cepas endocriadas y exocriadas. Generacion de mutantes al azar. Identificacion de
genes mutados por clonado posicional. Clonacion de ratones por transferencia nuclear.

Generacién de células madre embrionarias en raton. Produccion de ratones knockout y
knockin. Nuevas técnicas de edicion de genomas. Ratones transgénicos como modelo para
estudiar enfermedades humanas (Parkinson, Alzheimer, etc.). Uso de la rata como modelo
alternativo al ratén. Uso de chanchos, hurones y monos como modelos de estudio de

enfermedades humanas.

Trabaijos practicos

Los trabajos practicos del curso se haran en los laboratorios de los docentes del curso.
Se visitaran las instalaciones y se mostrara la manera en que se cria y manipula en el
laboratorio cada organismo modelo. Asimismo, se observard material biologico vinculado a
los temas discutidos en las clases teéricas (preparados, mutantes, etc). Ademas, se mostrara el
equipamiento que se utiliza para realizar alguna de las técnicas vistas en las clases teoricas.

Bibliografia

The Natural History of Model Organisms. Serie de articulos publicado en la revista elife sobre
la biologia de los organismos modelo: ’nttp://elifesciences.org/naturaI-historyﬂof—modeI-

organisms.

Miiller, W., M. Hassel y M. Grealy (2015). Development and Reproduction in Humans and
Animal Model Species. Springer, Berlin-Heidelberg.
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Buenos Aires, - = 2 NOV 2015

VISTO:
la nota presentada por la Dra. Viviana Confalonieri, Directora del Departamento de Ecologia Genética ¥

Evolucion, mediante la cual eleva la informacion del curso de posgrado Organismos modelo en biologia, que sera
dictado del 24/11/15 al 04/12/15 por el Dr. Nicolas Frankel con la colaboracion de la Dra. Cecilia Cirio, el Dr. Alejandro
Colman Lerner, el Dr. José Estévez, el Dr. Daniel Hochbaum y el Dr. Flévio Silva Junqueira de Souza,

CONSIDERANDO:
lo actuado por 12 Comisiéﬁ de Doctorado,
lo actuado por la Comision de Postgrado,
lo actuado por la Comision de Presupuesto Y Administracion
lo actuado por este cuerpo en Sesion Ordinaria realizada en el dia de la fechar,
en uso de las atribuciones que le confiere el Articulo 113° del Estatuto Universitario,
EL CONSEJO DIRECTIVO DE LA FACULTAD
DE CIENCIAS EXACTAS Y NATURALES
RESUELVE:

Articulo 1°: Aprobar el curso de posgrado Organismos modelo en biologia, de 60 horas de duracion.

Articulo 2°: Aprobar el programa del curso de posgrado Organismos modelo en biologia obrante a fs 7 2 9 del
expediente de la referencia.

Articulo 3°: Aprobar un puntaje maximo de tres (3) puntos para la Carrera del Doctorado.
Articulo 4% Aprobar un arancel de 400 médulos para investigadores 0 doctorandos de universidades o insfitutos
nacionales no contemplades en la Resolucion CD Ne 484/2013, y de 800 modulos para el resto de 108 participantes.

Disponer que los monios recaudados sean utilizados conforme a lo dispuesto por Resolucion CD N° 072/03.

Articulo 5% Comuniquese a la ‘Direccic’m del Departamento de Ecologia, Genética y Evolucion, a la Biblioteca de la
FCEyN con fotocopiadel- programa incluida.

Articulo 6% Comuniqﬁese a la Secretaria de Postgrado, a la Direccion de Alumnos, & la Direccion de Movimiento de
Fondos (Tesoreria) y ala Direccion de Presupuesto y Contabilidad. Cumplido, archivese.
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