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SUMMARY

REQUISITOS PREVIOS

Patologia Molecular y Medicina Regenerativa es una asignatura Optativa del Grado de la
Titulacion de Medicina que tiene una relaciéon directa con la Biologia Molecular y con la
Anatomia Patol 6gica. Requiere conocimientos previos de Biologia Molecular e Histopatologia.

Datos identificativos del profesorado que la imparte.

Plan de Ensefianza (Plan de trabajo del profesorado)

Contribucién de la asignatura al perfil profesional:

Esta asignatura optativa representa una introduccién a la metodologia molecular en € estudio de
las enfermedades y una puesta a dia en los Ultimos avances en lainvestigacion de células madre y
su aplicacion terapéutica.  Se pretende gque los alumnos se familiaricen con las bases moleculares
gue sustentan a las enfermedades y comprendan la importancia de este conocimiento tanto para el
diagndstico a nivel genético como como su relacion con la histopatologia como base de
conocimiento para la busqueda de nuevas vias de tratamiento.

Competencias que tiene asignadas:

1.- Profundizar en los mecanismos moleculares de la enfermedad.

2.-Los alumnos se familiarizan con las bases moleculares de enfermedades representativas de los
principales grupos de la Patologia (maformativa, hereditaria, inflamatoria, degenerativa y
neoplasica), asi como de su diagnostico de laboratorio. Se pone énfasis en aspectos que no forman
parte del programa de asignaturas troncales.

3.- Dar una vision actualizada y realista de los avances en el novedoso campo de la investigacion
con células madre y su aplicacion clinicainmediata

4.- Proporcionar experiencia précticaen el uso de la metodologia del DNA recombinante.
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Objetivos:

A los alumnos interesados en conocer |os detalles de aspectos basicos de la patologia, se les ofrece
una vision integrada de la investigacion biomédica y sus aportaciones més recientes. Se pretende
desarrollar € habito de razonar la patogenia de las enfermedades en términos de interacciones
moleculares, utilizando lainformacién derivada del conocimiento del Genoma Humano.

Contenidos:

Los fundamentos y aspectos patogénicos son |os siguientes:

FUNDAMENTOS DE PATOLOGIA MOLECULAR.

PATOGENESIS DE LAS LESIONES MOLECULARES.

DIAGNOSTICO MOLECULAR.

ENFERMEDADES MULTIFACTORIALES. MEDICINA GENOMICA.

BASES MOLECULARES DE LAS ENFERMEDADES ECOGENETICAS Y
FARMACOGENETICAS.

PATOLOGIA MOLECULAR DE PROTEINAS ENZIMATICAS.

PATOLOGIA MOLECULAR DE PROTEINAS ESTRUCTURALES.

CONTROL DEL CICLO CELULARY PATOLOGIA MOLECULAR DEL CANCER.
PATOLOGIA MOLECULAR DE LAS ENFERMEDADES INFECCIOSAS.
PATOLOGIA MOLECULAR DE LAS ENFERMEDADES NEUROLOGICAS.

PROGRAMA.

Tema 1. FUNDAMENTOS DE PATOLOGIA MOLECULAR. Introduccion. Bases moleculares
de la Patologia. Macromoléculas. estructura e informacién. Funciones proteicas. Proteinas
estructurales, Enzimaticas, Receptores. Dominios funcionales. Anatomia del gen. Genotipo y
fenotipo. Enfermedades genéticas.

Tema 2. GENOMA HUMANO. Mapa fisico y Mapa genético. Ligamiento genético. Clonaje
posicional, funciona y de gen candidato. Secuenciaciéon del genoma humano. Bases de datos del
genoma. Mapas de enfermedades. EL SI: aspectos éticos, sociales y legales derivados del proyecto
Genoma Humano.

Tema 3. ESTABILIDAD Y MUTABILIDAD DEL DNA. Mutaciones en linea somética y
germinal. Origenes de las mutaciones. Tipos de cambios en el DNA. Mutaciones 'y polimorfismos.
Marcadores polimorficos. Individualidad del DNA. Aplicaciones en Medicina Legal.

Tema 4. DIVERSIDAD DEL GENOMA HUMANO. Polimorfismos silentes y balanceados.
Variacion genética en poblaciones. Variacion genética e historia del ser humano. Interaccion
genes-medio ambiente.

Tema5. PATOGENESIS DE LAS LESIONES MOLECULARES. Genes redundantes. Anomalias
de la transcripcién génica. Trastornos del splicing. Repercusiones de cambios de aminoacidos en
la secuencia proteica. Proteinas truncadas. De la mutacion ala enfermedad.

Tema 6. DIAGNOSTICO MOLECULAR. Aisamiento y separacion de é&cidos nucleicos.
Herramientas moleculares: enzimas restriccion, DNA ligasas, DNA  polimerasas,
retrotranscriptasas. Localizacion y andlisis de mutaciones. Clongje del DNA. Hibridacion de
&cidos nucleicos: Sondas moleculares, Southern Blot, Hibridacién in situ, Mapas moleculares.
Secuenciacion y sintesis de DNA. Amplificacion de DNA: PCR, Tipos y Aplicaciones.
Diagnostico genotipico: Andlisis directo, Andlisis indirecto, RFLP, STR, VNTR. Andlisis de
expresion genica. Northern Blot, PCR en tiempo real, Microarrays. Deteccion de proteinas
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ateradas. PTT, Western Blot. Citogenética molecular: cariotipo molecular y CGH, FISH, SKY.
Diagnostico prenatal y preimplantacional: QF-PCR. Nuevas tecnologias. Aplicaciones
diagnosticas. identificacion de individuos, enfermedades hereditarias, infecciosas, riesgo de
enfermedades complgas, cancer. Aplicaciones terapéuticas. proteinas recombinantes.

Tema 7. GENOMICA FUNCIONAL. Genoma de organismos modelo: levaduras, moscas, gusanos
y ratones. Ratones modificados genéticamente: Transgénicos, knock-out, knock-in. Estrategias
gendmicas, protedmicasy otras —Omicas.

Tema 8. PATOLOGIA MOLECULAR DE PROTEINAS ESTRUCTURALES. Conceptos
generales. Transmision dominante o recesiva. Distrofias musculares. Clasificacion, Herencia
ligada a X, Diagnostico molecular, Duchene-Becker, Distrofia Miotonica. Enfermedades
hereditarias del tejido conjuntivo: Osteogénesis imperfecta, Sindrome de Ehlers Danlos, Sindrome
de Alport, Sindrome de Marfan.

Tema 9. PATOLOGIA MOLECULAR DE CANALES, TRANSPORTADORES, RECEPTORES
DE MEMBRANA. Fibrosis Quistica. Enfermedades del metabolismo lipidico: Lipoproteinemias,
Didlipemias, Hipercolesterolemia familiar. Alteraciones del transporte de aminoéacidos:
Cistinurias, E Hartnup. Hemoglobinopatias. Talasemias, Anemia Fanconi. Alteraciones en €l
transporte de cobre: E. de Wilson.

Tema 10. PATOLOGIA MOLECULAR DE PROTEINAS ENZIMATICAS. Conceptos generales.
Transmision recesiva. Enfermedades del metabolismo de Hidratos de Carbono: Metodologia
diagnostica, Déficit glucosidasas intestinales, Intolerancia Hereditaria a Fructosa, Galatoctosuriay
Galactosemia, Glucogenosis. Enfermedades lisosomales: Correlacion — genotipo-fenotipo,
Aproximacion diagnostica, Clasificacion, Esfingolipidosis. Enfermedades del metabolismo de
aminoécidos. Generalidades, Hiperfenilaaninemias (fenilcetonuria), Hiperhomocisteinemias,
Alteraciones del ciclo urea. Enfermedades del metabolismo de purinas y pirimidinas:
Generalidades, Déficit de HPRT. Patologia del grupo Hemo: Porfirias. Patologia de la
coagulacion: Hemofiliay Trombofilia

Tema 11. BASES MOLECULARES DE LAS ENFERMEDADES ECOGENETICAS Y
FARMACOGENETICAS. Déficit de Al-antitripsina. Hipertermia maligna.

Tema 12. PATOLOGIA MOLECULAR DE ENFERMEDADES NEUROLOGICAS.
Introduccion. Enfermedades por expansion de trinucledtidos (M utaciones dinamicas): Diagndstico
molecular. Corea de Huntington: Enfermedad conformacional. Retraso mental: Sindrome de X
Fragil. Ataxia hereditarias. A. Friederich. Enfermedad Alzheimer. Enfermedad Parkinson.
Enfermedad por priones. Esclerosis Lateral Amiotréfica. Neuropatias periféricas: Enfermedad de
Charcot-Marie-Tooth.

Tema 13. PATOLOGIA MITOCONDRIAL. Organizacion del DNA mitocondrial. Genética
mitocondrial. Enfermedades mitocondriales. definicion y tipos, métodos de andlisis.

Tema 14. ENFERMEDADES MULTIFACTORIALES. Genes de susceptibilidad. Patologia
cardiovascular: Miocardiopatias hereditarias. Diabetes Mellitus. Cancer: ciclo celular y regulacion,
proliferacién y diferenciacion, Apoptosis, Oncogenes, Genes supresores tumorales. Cancer
hereditario.

Tema 15. PATOLOGIA MOLECULAR DE ENFERMEDADES DEL DESARROLLO. Genes

homeobox y similares. conservacion evolutiva. Ejemplos de malformaciones por mutaciones en
gen conocido.

Péagina 3 de 6



Tema 16. PATOLOGIA MOLECULAR DE LAS ENFERMEDADES INFECCIOSAS. Genomas
de agentes infecciosos. Estudio molecular de virulencia, resistencia antobiética, potencial
patdgeno de un germen. Diagnostico de enfermedades infecciosas emergentes. Epidemiologia
molecular. HIV. HPV.

Tema 17. CELULAS MADRE. Conceptos bésicos. Biologia celular de las céulas madre. Tipos de
células madre: embrionarias, fetales y adultas. Pluripotencialidad. Proliferacion celular y
diferenciacién celular. Aislamiento y cultivo de células madre. Procedimientos de diferenciacion y
seleccion. Clonacion terapéutica. Clonacion reproductiva: Dolly. Ultimos avances en e campo.
Legislacion actual.

Tema 18. MEDICINA REGENERATIVA. Definicion. Ingenieriatisular: Transplante de célulasy
tgjidos. Xenotransplante. Terapia génica: métodos de transferencia de genes, modelos clinicos,
germina vs. somética. Utilidad terapéutica de las células madre. Terapia celular con células
madre: estado actual, aplicacion en e tratamiento de enfermedades de componente genético.
Perspectivas actuales 'y futuras.

Tema 19. CONTROL DEL CICLO CELULARY PATOLOGIA MOLECULAR DEL CANCER:
Ciclo celular y su regulacion. Proliferacion y diferenciacion celulares. Apoptosis. Oncogenes y
sus mutaciones.  Transformacion neoplésica. Genes supresores tumorales. Perdida de
heterocigosidad.

Tema 20. GENES REGULADORES DE LA APOPTOSIS Y CANCER. Telbmeros y cancer.
Bases moleculares del crecimiento tumoral. Mecanismos moleculares de la invasion local.
Genética molecular de las metéstasis. Diagndstico molecular oncoldgico individual en cancer de
mama, colon y préstata. ENFERMEDADES CONFORMACIONALES. Consecuencias del mal
plegamiento de las proteinas. Estudio especia de proteinas hsp. Patologia oncoldgicay endocrina.

Metodologia:

Para la adquisicion de competencias la asignatura de Patologia Molecular contempla |os siguientes
aspectos metodol 6gi cos:

Clases tedricas (clases magistrales, practicas de aulay seminarios)de un total de 20 temas.

Clases practicas que supondran 9 horas por grupo. Tutorias presenciales sobre la temética tedrica
y précticade laasignatura.

Criterios y fuentes para la evaluacion:

Los criterios y fuentes de evaluacion estardn en funcion de la metodologia docente utilizada para
la adquisicién de competencias, siendo la calificacion final l1a nota ponderada de las diferentes
participacionesy actividades.

Sistemas de evaluacion:

Examen o pruebas orales o escritas tipo PEM (70%) incluyendo clases tedricas, seminarios y
talleres.

Para la evaluacion de la adquisicion de habilidades y destrezas, es decir durante las actividades
realizadas en los supuestos relacionados con la metodologia docente, se utilizara Examen tipo
PRAC o practico (20%).

Asistencia 'y participacion en las actividades docentes practicas con la obtencién de habilidades y
aptitudes que comprendera el 10% de lanotafinal.
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Criterios de calificacion:

Se valorara positivamente la asistencia a las clases tedricas y practicas de acuerdo con €l Sistema
de Evaluacion descrito. El examen escrito puede ser de preguntas tipo Test y/o preguntas cortas.
En € caso de preguntas de desarrollo se avisara con suficiente antelacion. Se requiere un 60% de
acierto para superarlo. Se avisara oportunamente en €l caso de realizarse examen practico sobre los
contenidos de las clases préacticas, ayudando la nota del mismo amejorar

Plan de Aprendizaje (Plan de trabajo de cada estudiante)

Tareas y actividades que realizard segun distintos contextos profesionales (cientifico,
profesional, institucional, social)

Asistencia a clases tedricas, précticas de aulay seminarios.
Participacion y discusién de los casos anatomoclinicos.
Presentacion de trabajos individuales.

Realizacién de test de seguimiento de las clases précticas.

Temporalizaciéon semanal de tareas y actividades (distribucion de tiempos en distintas
actividades y en presencialidad - no presencialidad)

Las clases y horarios estéan estipulados por € centro. Se coordinarén las actividades tedricas
presencial es con |os trabaj 0s practicos y seminarios semanal mente.

Recursos que tendra que utilizar adecuadamente en cada uno de los contextos
profesionales.

Asistencia a clasesy material informatico.

Bibliografia recomendada.

Aprendizaje de las técnicas de Biologia Molecular.

Uso del Laboratorio de Préacticas de la Facultad y de los |aboratorios concertados.
Presentacién de |os resultados de trabgj os realizados.

Resultados de aprendizaje que tendra que alcanzar al finalizar las distintas tareas.

Conocer |os procedimientos basicos de la Patologia Molecul ar.
Relacionar las entidades anatomopatoldgicas con sus referencias moleculares y posibles
aplicaciones en el campo diagndstico y terapeutico.

Plan Tutorial

Atencion presencial individualizada (incluir las acciones dirigidas a estudiantes en 52, 62
y 78 convocatoria)

Estipulada en el plan docente.

Atencidn presencial a grupos de trabajo

Relacionada con las clases practicas.
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Atencion telefénica

Atencidn recogidaen laGuiaBasicay en el Campus Virtual.
Teléfonos del Departamento 928.451434, 928.453416.

Atencion virtual (on-line)

Recogidaen e Campus Virtual.
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