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. Departamento: QUIMICA BIOLOGICA
2. Carrerade a) Licenciatura en Ciencias Biolégicas y en Ciencias Quimicas
b) Dectorade y/o Posgrado en: Doctorado de ja UBA ('areas (Quimica
Biologica o Ciencias Bioldgicas)
er-Profeserado-en
d)}-Curses-técnicos-en-Meleorolosia
——————— ————e)}Cursos-de Idiomas
3. Cuatrimestre: Primero
4. N° de codigo de carrera:
. 5. Materia gBIOLOGIA MOLECUTAR

N® de codigo:

6. Puntaje propuesto para el doctorado: 8 puntos

7. Plan de estudio del afio:

8. Caracter de la materia: optativeo

9. Duracién: (en semanas) 16

10. Horas de clase semanales:
a) Tedricas. 6 horas
bj Problemas
¢) Laboratorio 5 horas
d} Senunarios 2 horas
e} Teodrico-problemas
[) Teérico-practicas 3 horas
¢) Total 16 horas

11 Carga horaria total. 256 horas

12. Asignaturas correlativas: Quimica Eislogica
13. Forma de evaluacién: Parciales,, Laboratorie, Seminarios, Trabaio gspecial
Examen final

' 14, Programa anaiitico: se adjunta

15. Bibliografia: se adjunta
Fecha : 30 de enero de 2006
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1. Denominacion de la asignatura: BIQLOGIA MOLECULAR 2006

2. Fundamentos: el conocimiento de 'os procesos basicos de la Biologia Molecular:
replicacion, transcripcion, procesamieno del RNA y traducciéon son un pilar esencial
para entender v desarrollar disciplinas relacionadas con la quimica v la biologia tales
como: biotecnologia microbiana, animal v vegetal, fisiologia microbiana, animal y
vegetal, procesos patologicos, taxonomia, embriogénesis, elc.

3. Carga horaria:

Clases tedricas (optativas) dos veces por semana , tres horas cada vez
Clases de seminarios (obligatorios): una vez por semana dos horas
Clases de laboratorio (obligatorios): una vez por semana 5 horas
Clases teorico-practicas (optativas): una vez por semana 3 horas
Duracién: 1 cuatrimestre

4. Sistema tutorial o estructura que cuvmpla igual propdsito: NO

5. Objetivos particulares o parciales: Formar a Jos alumnos en los temas basicos de la
Biologia Molecular: replicacién, transcripcion y traduccidon, dandoles los elementos
para entender como se llegé al estado actual del conocimiento y cémo es el abordaje
actual para e! estudio de estos temas.

6. Créditos: 5
7. Modalidad de ensefianza: curso cuatrimestral (ver carga horaria)

8. Forma de evaluacion:
parciales tedrico-practicos
exposicion de seminarios
preparacion escrita de un trabajo especial v exposicion
parcialitos de laboratorio
informes de laboratorio
examen final

9, Contenidos minimos

CUlases Teodricas

1. DNA. Estructura primaria. Bases nitrogenadas. Doble hélice: Analisis de Watson y
Crick, propiedades. Formas A. B y Z. Informacion codificada y conformacional.
Desnaturalizacion y renaturalizacion. Similitud v complementariedad. Concepto de
Cotin.  Estruciuras secundarias. Topologia del DNA: nimeros L. T yv W
Superenrollamiento. Topoisomerasas: clasificacion y mecanismos de accion.

2. Replicacién: caracteristicas generales. Mecanismo de Ia replicacién en procariotas.
Caracteristicas del sitio de iniciacion. Metilacion. Proteinas imiciadoras y regulacidn.
Proteinas auxiliares. Formacién del complejo abierto. Accion de la helicasa. Relacion
cor la transcripcion. Formacion del primosema.



3. DNA polimerasas. DNA polimerasas | y Ul estructura v actividades enzimaticas.
Forrnacion del replisoma Mecanismo de polimerizacion. Estructura asimétrica de la
holoenziuma. Componente catalitico, complejo accesorio y factor de procesividad. DNA
polimerasas de eucariotas. Fidelidad de la replicacion: mecanismos de control.
Teldmeros v mecanismo de accion de las telomerasas.

4. Replicacion en eucariotas. Origenes muitiples de iniciacion. Factorias de replicacion.
Anatomia del origen de replicacion en levaduras. Identificacion de origenes. Iniciacion
de la replicacion en eucariotas superiores. Regulacion de la replicacion. Replicacion y
cicle celular: factores de licenciamiento. Ciclinas v proteinquinasas dependientes de
ciclinas.

5. Reparacion del DNA. Mutaciones: deleciones, inserciones, sustituciones. Frecuencia
de mutacién. Flexibilidad adaptativa. Desaminacién. Depurinacion.  Oxidacion
espontanea. Metilacion descontrolada. Forinacion de dimeros. Mecanismos de
reparacion: reparacion por eliminacion de bases y por eliminacion de nucledtidos.
Sistemas de reparacion inducibles.

6. Transcripcion basal. RNA  polimerasa bacteriana; RNA polimerasas 111111
homologia de secuencias. Promotor : definicion, concepto de fuerza : termodindmico vy
cinético. Secuencias consenso. Ubicacion de promotores : deleciones, mutaciones
puntuales, impronta. Promotores para las RNA polimerasas bacterianas y para las RNA
polimerasas I, Il y III. Etapas de la transcripcion : iniciacion, despeje del promotor,
elongacién, terminacion. Sisternas de transcripcion in vive e in vitro. Iniciacién en
eucariotas : factores de transcripcidn basales para RNA polimerasas 1, 11, IIT; formacion
de complejo de iniciacion; TBP, TAFs. Estructuras resueltas por difraccion de rayos X
de la RNA polimerasas , factores basales y complejos de iniciacién. Despeje de!
promotor. Factores que participan. Elongacion; mecanismo; procesividad. Holoenzima.
Mediador: aislamiento, funcion.

7. Regulacion de la expresidn génrica. Estrategias celulares para el control de la
expresion génica Secuencias reguladoras. Factores de transcripcion : estructura en
dominios; principales estructuras secundarias involucradas en la interaccion con DNA v
en la dimerizacion : dedos de zmc. helice-vuelta-helice, homeodominios. cierre de
cremallera de feucina. Faclores quiméricos. Genes reporieros. Principales familias de
factores de transcripcion. Coactivadores Especulaciones sobre el mecanismo de
regulacién de la expresion génica. Pape! del mediador. Expresion tejido especifica.

8. Cromatina v transcripcion: Sittos de hipersensibilidad : posicionamierto translacional
v rotacional de los nucleosomas; medicion de la organizacion in vivo; alieracién de la
organizacion por factores de transcripcion. Modificacion postraduccional d2 histonas e
influencia en la transcripcion. Orden de recluiamiento de maquinaria transcripcional:
uso de la técnica de CHIP {inmunoprecipitacion de la cromatina). Cédigo de acetilacion
de histonas. Metilacion de DNA vy de histonas. Heterocromatina, silenciamiento.

$. Estructura primaria del RNA. Enlace fosfodiéster. Reaccion de transesterificacion.
Estructura secundaria intramolecular e intermolecular : doble hélice, horquillas (ssem-
loop), pseudonudos, apareamientos inestables (wobble) GU.

10. RNA mensajero (RNAm). Procesamienio de RNAm en eucariotas. Procesamiento
en extreme 3': corte y poliadenilacion. Poliadenilacion alternativa. Procesamiento en
extremo 5°: encapuchado (capping). Estabilidad del RNAm: deanenilacion vy
desencapuchado (decapping). Exonucleasas. Secuencias de rapida degradacion : AREs.
Empaime de exones (splicing). Definicion intrénica v exénica. Spliceosoma. RNAs
pequefios nucleares (snRNPs). Proteinas SR. Splicing alternativo. Transplicing. Edicion
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de RNAmM | RKNAm mitocondnal de protozoos, RNAm nuclear de eucariotas superiores.
Acoplamiento transcripcidén-procesamiento mRNA

i1. RNA de-transierencia (RNAt1). Estructura secundaria y terciaria. Organizacién
génica (DNAt). Procesamiento : modificacion de bases, bases raras. RNAt raros:
selenocisteina. RNAsa D. RNAsa P. RNAs cataliticos : ribozimas. Intrones del grupo |
y 1L

12. RNA rbosomal (RNAr). Organizacion génica (DNAr). Procesamiento : RNAs
nucleolares pequefios y exonucleasas. Ribotrones.

13. Sintesis de proteinas, maquinaria basal. Papel del RNAr en la sintesis proteica.
Ensamblado de ribosomas. Sitos activos del ribosoma. Reconocimiento de RNAt por las
aminoacil-tRNA sintetasas. Cicle ribosomal. RNAm policistrdnicos.

14. Etapas de la sintesis proteica. Iniciacion, elongacion, terminacion. Factores
involucrados en cada etapa. Gasto de energia. Etapas de correccién.

15. Regulacién de la sintesis proteica Regulacion de la traduccion por estructura
secundaria del RNA. Regulacion de la iniciacion. Corrimiento del marco de lectura
(frameshifting).

Parte practica

Programa Parte Tedrico-Practica:

Clonado: Caracteristicas generales. Plasmidos como vectores de clonado. Clonado en
plasmidos: Enzimas de restriccion. Ligacion. Transformacion. Seleccién. Screening
Bibliotecas gendémicas y cDNA. Vectores. Fagos

Preparacién y andlisis de DNA y RNA: Preparacion de DNA plasmidico y genémico.
Geles de agarosa. Southern. Northern.

PCR: Principios de la técnica. RACE. NESTED. PCR mutagénesis. Diferential display.
PCR cuantitativa.

Sistemas eucariotes: Expresion de proteinas. Analisis de secuencias regulatorias de la
expresion. Métodos de transformacion.

Programa Trabajos Practicos:

Practico 1 duracion 11 clases): Clonado, sobrexpresion y analisis de fenotipos en
levaduras de la subunidad regulatoria de pka de Saccharomyces cerevisiae.

Practico 2 (duracion 1 clase) : Regulacion de la expresion del gen 1/GA4 en levaduras

Laboratorio seco N°1: secuencias , homologias, BLAST, traduccién, marcos de leciura.
restriccion. Informacion disponible sobre el genoma humano

Laboratorio seco N°2: andlisis de estructuras de proteinas utilizando el programa
RasMol. Visualizacion estructura primaria, secundaria, terciaria, y cuaternaria.

Bibliografia:

Articulos cientificos originales (disponiblas para fotocopiar)
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Articulos de revision actualizados (disponibles para fotocopiar)

Molecular Cell Biology

H.Lodish, A.Berk, L. Zypursky. P. Matsudaire
W.H.Freeman & Co. (1999)

La Editorial Panamericana vende la Gltima version en espaiiol

Molecular Biology of the Cell (Biologia Molecular de la Célula)

Albertsd,B., Bray,D., Lewis, J., Raff, M., Roberts, K., Watson,J.

Gardaland, L.ondon (se puede consuliar en la biblioteca de la FCEN)

Genes V 0 VI 6 VII - Lewin, B., Oxford University Press.

(se puede consultar en la biblioteca de la FCEN o en el laboratorio de Biologia

Molecular

Molecular cloning. (vols. 1, 2 y 3). Sambrook and Russell (disponibles en el laboratorio
de Biologia Molecular)

Manual de Biologia Molecular en un sitio web de acceso publico
http://www.pmeci.unimelb.edu.au/core facilities/manual/
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