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0.- HORAS DE CLASE SEMANAL:

1) Tedricas 6 hs d) Seminarios 2 hs

7) Problemas hs e)Tedrico-problemas ~ hs
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;) Laboratorio 6 hs f)Tedrico-pracucas

g) Horas Totales 14 hs
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|3.- FORMA DE EVALUACION:
‘arte tedrica (70% de la nota final): Promocion con mas de 7 (siete) de promedio

*arte practica (30% de la nota final): Promocion con mas de ~ (siete)
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14. PROGRAMA ANALITICO

Parte Teodrica:

~
Introduccién general: Se discutird la constitucion, funcionamiento e interrelacidén de los diferentes
compartimentos de una céluiz eucarionte. v
Biomembranas y células excitables. Componentes basicos de las membranas biologicas utilizando *

a la neurona como modelo basico. Diferencias fundamentales entre membranas excitables v no
excitables. Contribucion de tansportadores y canales idnicos a la generacién del gradiente
electroquimico responsable del potencial de reposo y el potancial de accién. Mecanismos basicos
de la transmision sindptica.

Citoesqueleto: Composicion del citoesqueleto, incluyendo los microfilamentos, microtibuloes y
filamentos intermedios, enfatizando en las proteinas asociacas a tubulina y a actina que regulan su
polimerizacion, depolimerizacion, nucleacién y entrecruzamiento. Aspectos moleculares y
biogquimicos de las distintas moléculas motoras: kinesinas, dineinas y miosinas. Relevancia del
citoesqueleto y los motores moleculares en diversas funciones celulares asi como también en
procesos patogenicos.

Ciclo celular: Progresion a wavés de las diferentes etapas del ciclo celular, regulacién ejercida por
parte de las distintas ciclinas, funcidn de kinasas especificas y los principales puntos de conirol del
ciclo. Mecanismos que regulan el proceso a nivel transcripcional y post-transcripeional con especial
énfasis en el rol'del sistema ubiquitina/proteasoma.

Glicosilacién y transito intracelular de proteinas: Mecan:smos que controlan el transito de
proteinas a través de la via secretoria desde su sintesis asociada al reticulo hasta alcanzar su
localizacién final. Se hara especial énfasis en los mecanismes y la funcidn de la glicosilacion de las
proteinas en el reticulo endoplasmico y el aparato de Golg.

Importacién y exportacion nuclear: Mecanismos imporiacién y exportacion nuclear de proteinas
v moléculas de RNA. Sefiales mvolucradas en el proceso, tipos de receptores (importinas v
sxportinas) participantes en caca caso, rol las diferentes moléculas adaptadoras y su asociacion con |
2l poro nuclear. Funcionamiento del sistema Ran-GTPasa. R2gulacién de los mecanismos de

‘mportacion de proteinas a mitccondrias y a cloroplastos.

Polaridad celular: Polaridad basolateral-apical, polaridad planar de epitelios; divisiones celulares

asimeétricas en levaduras y orgznismos superiores. Mecanismos moleculares de establecimiento de

‘a polaridad, rol del citoesqueie:o y wansporte intracelular asimétrico de proteinas y RNAs

mensajeros.

Vias de transduccion de sefiales: Principales vias de sefializacién y su efecto sobre la

diferenciacion celular. Se analizara en detaile la via candnica RAS/RAF disparada por la

ssumulacion de los diferentes r=ceptores tirosina-kinasa. Mecanismos de comunicacién reciproca

zatre células a través de las vias de ransduccion Wnt/Wingless, TGF-B, Hedgehog, Notch 2

ntegrinas.

Matriz extracelular, adhesién v migracion: Descripcion melecular de los procesos de achesion, -
Zispersién y migracién celular. Composicién molecular de lcs distintos tipos de matriz exzacelular :
MECQ). Membrana basal. tejico zonective, hueso y cartilago. nvasion y metistasis durante =:

zzsarrollo tumoral. Degradacioz controfada de la MEC por oz-te del tumor v el endotelio asvacente.
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Liberacidn de factores de crecimiento, sefiales de supervivencia y factores quimiotacticos.
Angiogénesis y neovascularizacion. )

Células madre: Sus caracteristicas y propiedades bésicas; concepto de pluripotencialidad;
marcadores especificos; factores que inducen su diferenciacién en los distintos tejidos. Células
madre neurales y su funcién en la neurogénesis. Posible aplicacion de las células madre en terapia
génica.

Sistema ubiquitina/proteasoma: Funcién y regulacién del sistema ubiquitina/proteasoma,
diferentes etapas de la via de ubiquitinacién con especial énfasis en los mecanismos de seleccién
del sustrato especifico. Estructura del proteasoma de 26S. A modo de ejemplo de un proceso celular
controlado por este sistema, regulacién de la respuesta transcripcional a hipoxia.

Apoptosis: Regulacion del proceso de muerte celular programada, distintos estimulos disparadores
y diferentes vias que controlan el proceso. Rol de componentes mitocondriales, funcién de las
caspasas y control mediado por p53. ‘
Transformacién maligna: Proceso de transformacion de una célula normal en una célula maligna.
Mutaciones y seleccion natural. Mecanismos de inmunovigilancia. Oncogenes y genes supresores
de tumores: su rol en transduccién de sefial, arquitectura y ciclo celular. =

Respuesta inmune: La base celular de |2 inmunidad innata y adaptativa. Concepto de memoria
inmunoldgica. Tolerancia inmunoldgica. Interacciones entre anticuerpo-antigeno y receptor de
células T-NHC. Rol de células T helper en la respuesta celular y humoral.

Respuesta inflamatoria: Respuesta inflamatoria a la presencia de agentes externos. Respuesta a la
presencia de células transformadas. Rol de la matriz extracelular en el desarrollo de la respuesta _
inflamatoria. Polimorfonucleares como barrera inicial en el desarrollo de procesos patolégicos:
transformacidn maligna y autoinmunidad. Rol de Fas / FasL.

Ritmos circadianos: Los topicos a cubrir incluirdn las bases moleculares del reloj bioldgico,
poniendo €nfasis en la coordinacién entre la transcripcion, traduccién y degradacion del conjunto de
genes/proteinas responsables de la generacion de las oscilaciones a nivel celular, asi como en la
regulacion coordinada de los procesos fisiolégicos controlados por aquel.

irte Prictica:
rcalizacion nicleo-citoplasma de proteinas: expresion de construcciones reporteras en células
cultivo : :

realizard un Unico trabajo practico de laboratorio a modo de breve proyecto de investigacién a lo
20 de todo el cuatrimestre. El trabajo practico estara orientado a adquirir manejo practico y tedrico
técnicas modemnas de biologia celular y molecular, asi como a familiarizarse con la observacion al
croscopio, en cuanto al reconocimiento de estructuras y organelas intracelulares. Se hard énfasis en la
=rpretacion de los resultados obtenidos dentro del marco teérico de la localizacidn subceiular de
reinas. .
rematica del trabajo prictico se centraré en el andlisis de la distribucién nicleo-citoplasma de
‘ormas de una proteina de unién a RNA denominada Staufen. Se transfectaran lineas celuiares en
“ivo con plismidos de expresién eucariota codificando isoformas de esta proteina generacas por
:ing alternativo, asi como formas truncadas o mutantes de la misma que presentan una d:stribucién
eo-citoplasma diferenc:al. las cuales estaran fusionadas a GFP (proteina verde fluorescents) u otros
:s reporteros. La observacion de los resultados se hara por microscopia de contraste de fase y
-oscopia de fluorescencia.

En funcion de la bibliografia sumninistrada, la cual ser2 discutida en seminarios —tpales, se esbozard un
mapeo funcional de los distintos dominios de la protzina estudiada en cuanto a sz =2l en: 1) importacion
nuclear; 2) exportacion nuclear y/o anclaje citoplasmauco. .
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