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X o OPTATIVA
Molecular, Cel-lular i Genética de senyals

COORDINACIO

ANIENTO COMPANY FERNANDO

L'assignatura es divideix en dues parts, una dedicada als compartiments intracel-lulars i el trafic de
proteines i la segona centrada en els principals mecanismes de senyalitzacio i comunicacié cel-lular.

Part I. Compartiments i trafic intracel-lular.

Es descriuen les dues principals rutes de trafic intracel-lular, la via biosintética o secretora i la via
endocitica, amb especial émfasi en els mecanismes moleculars responsables que el trafic de proteines i
lipids al llarg d'ambdues vies es faci de forma organitzada, preservant la identitat diferencial de tots els
compartiments implicats. També s'estudia la implicacié de les rutes de trafic intracel-lular en processos de
transduccio de senyals aixi com en diferents processos patologics.

Part Il. Senyalitzacio i comunicacio cel-lular.

La unié de les molécules de senyalitzacio als seus receptors inicia una série de reaccions intracel-lulars
que regula el comportament cel-lular, incloent el metabolisme, moviment, proliferacié i diferenciacié. El
coneixement dels mecanismes moleculars responsables d'aquestes vies de senyalitzacio intracel-lular
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constitueix actualment una important area de recerca, l'interés de la qual s'ha incrementat en originar-se la
majoria dels cancers després de la interrupcié de les rutes que controlen la normal proliferacio i
supervivencia cellular. En aquesta part del curs, s'aprofundira en l'estudi de les diferents vies de
transduccio de senyals i en el seu paper en situacions fisioldgiques i patologiques.

CONEIXEMENTS PREVIS

RELACIO AMB ALTRES ASSIGNATURES DE LA MATEIXA TITULACIO

No s'ha especificat restriccions de matricula amb altres assignatures del pla d'estudis.

ALTRES TIPUS DE REQUISITS

COMPETENCIES / RESULTATS D' APRENENTATGE

Posseir i comprendre coneixements que aportin una base o oportunitat de ser originals en el
desenvolupament i/ o aplicacio d'idees, sovint en un context de recerca.

Que els estudiants posseisquen les habilitats d'aprenentatge que els permeten continuar estudiant d'una
forma que haura de ser en gran manera autodirigida o autonoma.

Que els estudiants sapiguen aplicar els coneixements adquirits i la seua capacitat de resolucio de
problemes en entorns nous o poc coneguts dins de contextos més amplis (o multidisciplinaris) relacionats
amb la seua area d'estudi.

Que els estudiants sapiguen comunicar les conclusions (i els coneixements i les raons ultimes que les
sustenten) a publics especialitzats i no especialitzats d'una manera clara i sense ambigdiitats.

Ser capacgos de valorar la necessitat de completar la seva formacio cientifica, historica, en llengles, en
informatica, en literatura, en ética, social i humana en general, assistint a conferéncies o cursos i / o
realitzant activitats complementaries, autoavaluant l'aportacié que la realitzaci6 d'aquestes activitats
suposa per a la seva formacié integral.

DESCRIPCIO DE CONTINGUTS

Principis fonamentals del trafic intracellular de proteines. Formacié de vesicules: proteines de
coberta/revestiment. Clatrina i proteines adaptadores. Proteines de coberta diferents de la clatrina (Coat
Proteins, COPs: COPI i COPII). Proteines de la familia p24. Classificacié de proteines en vesicules de
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1. Mecanismes moleculars del transport vesicular i manteniment de la diversitat
de
compartiments intracellulars

transport. Direccionament (targeting) de les vesicules cap a la membrana diana, adheréncia (tethering) i
fusio. Paper de les GTPases de la
familia Rab i de les proteines SNARE en I'especificitat de la fusié vesicular.

2. Trafic de membranes en la via biosintética/secretora.

La via secretora primerenca: transport entre el reticle endoplasmic (ER) i el complex de Golgi. ERES (ER
export sites), ERGIC (ER-Golgi Intermediate Compartment) i vesicules COPI/COPII. El receptor KDEL i
recuperacié de proteines residents en I;ER. Transport entre les cisternes del complex de Golgi: models.
Transport d¢hidrolases lisosomals des de la xarxa del trans Golgi (TGN) fins als lisosomes: el receptor de
manosa 6-fosfat. Transport des del TGN fins la superficie cellular: exocitosi. Secrecidé constitutiva i
secrecio regulada. Secrecié no convencional.

3. Trafic de membranes en la via endocitica

Endocitosi en fase fluida i facilitada per receptors. Tipus de receptors implicats en I'endocitosi.
Classificacio de receptors i lligands en vesicules recobertes de clatrina en la membrana plasmatica.
Transport des dels endosomes fins a diferents dominis de la membrana plasmatica: reciclatge de
receptors i polaritat. Transport des dels endosomes primerencs fins als endosomes tardans i lisosomes: la
via degradativa. Classificacio de proteines en endosomes: el retromer i el sistema ESCRT. Caveoles i rafts
lipidics. Endocitosi i transduccié de senyals.

4. Trafic de proteines en processos fisiologics i/o patologics
Regulacio temporal de la fusié de vesicules i alliberament de neurotransmissors en la sinapsi. Trafic de
proteines i diabetis mellitus: biosintesis i secrecié d'insulina en ceéllules beta pancreatiques, senyalitzacio

d'insulina i trafic intracellular del transportador de glucosa GLUT4. Trafic de proteines i malaltia
d'Alzheimer.

5. Receptors nuclears com a reguladors transcripcionals

Transduccié de senyals dhormones esteroidees i tiroidals. Superfamilia de receptors nuclears.
Implicacions en patologia endocrinologica i oncologica humana.

Vies de senyalitzacio iniciades després de la seua activacié. Contribucié de les alteracions dels receptors
acoblats a proteines G i de les proteines G heterotrimériques a la transformacié cellular i tumorogénesi
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6. Senyalitzacio a través de receptors acoblats a proteines G

humana. Mecanisme d'accio.

7. Senyalitzacio a través de receptors de la superficie cellular amb activitat
enzimatica intrinseca o extrinseca

Receptors amb activitat proteina tirosina quinasa. Mecanisme d'activacié de la via Ras/MAPK. Receptors
amb activitat proteina serina/treonina quinasa: TGF/Smads. Receptors de citoquines i proteines tirosina
quinasa associades: JAK/STAT. Senyalitzacio a través de fosfatidilinositols. Via PI3-K/Akt i supervivéncia
cellular. Regulacié de mTOR per PI3K/Akt i AMPK. Alteracions d'aquestes vies de senyalitzacio i la seua
implicacié en cancer i altres patologies humanes. Desenvolupament de nous farmacs anti-tumorals.

8. Vies de senyalitzacié controlades per ubiquitinacio i proteolisi regulada.

Estudi de les rutes Hedgehog i NF-kB. Alteracions de la via Wnt i el seu paper en la etiopatogéenia del cancer
de colon. Analisi de les rutes Notch/Delta i SREBP. APP i la seva relacié amb la malaltia d'Alzheimer.

VOLUM DE TREBALL (HORES)

ACTIVITATS PRESENCIALS

Activitat Hores
Teoria 26,00
Altres activitats 4,00

Total hores 30,00

ACTIVITATS NO PRESENCIALS

Activitat Hores
Assisténcia a altres activitats 0,00
Elaboracio de treballs individuals o en grup 3,00
Estudi i treball autbnom 28,00
Preparacio de classes 6,00
Preparacio d'activitats d'avaluacié 8,00
Resolucié de casos practics 0,00

Total hores 45,00

METODOLOGIA DOCENT

Classes de teoria. En les mateixes, el professor desenvolupara els conceptes essencials dels diferents
temes que componen la matéria.
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Tutories. En les mateixes, es reforgaran els conceptes presentats en les classes teoriques i s'estimulara la
participacié activa dels estudiants. Per a aix0, el professor plantejara qiiestions que seran discutides
durant la sessi6. També sera el mig idoni perque els estudiants plantegen els dubtes o qliestions que els
vagen sorgint al llarg del desenvolupament del temari. A¢O permetra conéixer la forma en que els
estudiants assimilen els conceptes, detectar possibles errades en el sistema d'aprenentatge i avaluar de
forma directa el treball de l'estudiant.

Presentacio i discussié d'articles de recerca. Consistira en la presentacié d'articles de recerca sobre
temes d'actualitat relacionats amb l'assignatura. Aquesta activitat sera optativa.

AVALUACIO

L'avaluacié de l'assignatura es realitzara mitjangant un examen escrit. Per a aprovar l'assignatura ha
d'aconseguir-se un 50 % de la puntuacio total, amb un minim d'un 40 % en cadascuna de les 2 parts de
l'assignatura. En el cas que hi haja presentacié de treballs, un percentatge de la nota final correspondra a
aquesta activitat. També es valorara la participacié de l'estudiant en el desenvolupament de les diferents
activitats docents.
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