GENETICA MOLECULAR

Tipus d’assignatura: Obligatoria per a les branques de Biologia Sanitaria i de
Biologia Agroalimentaria i Biotecnologia. Optativa per a la branca de Biologia
d'Organismes i Sistemes.

Departament responsable: GENETICA

Coordinadora: Dra. Roser Gonzalez-Duarte

Distribucio temporal: febrer-maig. Un total de 105 hores repartides de la manera
segient: 60 hores teoriques, 15 hores de problemes i 30 hores de practiques de
laboratori.

Codi: 135041

Nombre Total de Credits: 10’5

OBJECTIUS

Que l'alumne adquireixi els coneixements essencials sobre I'estructura i funcions
moleculars del material hereditari dels éssers vius, aixi com les bases en
I'experimentacié en aquest camp.

CRITERIS D’AVALUACIO

Un examen escrit al final de I'assignatura, que cobreix teoria, problemes i practiques.
Les practiques sén d’assistencia obligatoria.

PROGRAMA DE TEORIA
| - Transcripcio i la seva regulaci6 als procariotes.

Tema 1. Transcripcid. Elements en cis necessaris per a la transcripcié. Estructura
de la RNA polimerasa. Dinamica de la transcripcié: complexos oberts i tancats,
iniciacio, allargament i terminacio.

Tema 2. Regulacio de la transcripcid. Operons de control positiu i negatiu. L'operé
ara. Sistema SOS. Esporulacid a Bacillus subtilis. Cicles litic i lisogenic al fag
lambda. Regulacié de l'interruptor genic.

Il - Transcripcio i la seva regulacio als eucariotes.

Tema 3. Maquinaria transcripcional. Multiplicitat de les RNA polimerases. RNA
polimerases nuclears i altres RNA polimerases. Gens de la classe |, Il i lll. Factors
proteics que componen els complexos transcripcionals estables de cadascuna de les
RNA polimerases.

Tema 4. Processament dels RNAs. Maduraciéo del precursor dels rRNAs.
Eliminacio dels introns en I'RNA precursor dels tRNAs. Processament dels introns
dels pre-mRNA. Splicing alternatiu del RNA precursor: antigens t i T a SV40,
determinacio del sexe a Drosophila melanogaster. RNA editing.

Tema 5. Gens gal en el llevat. Promotors, enhancers i factors de transcripcio.
Dominis d'unié al DNA i dominis activadors. Tecnigues experimentals per a I'estudi



de promotors. Activacié i repressio de l'expressié genica. Factors de transcripcio
constitutius: Sp1l i factors que s'uneixen a la caixa CCAAT.

Tema 6. Factors de transcripci6 i expressio génica induible. Transcripcio induible per
AMP ciclic. Transcripcio induible per calor. Transcripcié induible per hormones
esteroidees. Factors de transcripcié i expressido especifica de tipus cel.lular.
Influéncia de la cromatina.

Il — Traduccio.

Tema 7. tRNA sintetases. Fases de la traduccio: Iniciacié a procariotes i eucariotes;
Elongacié; Terminacio.

IV - Replicacio.

Tema 8. Replicons simples. Replicacié a E.coli: iniciacié a oriC i terminacié. DNA
polimerasa lll: subunitats i engalzament. Dinamica de la forqueta de replicacio.

Tema 9. Replicons multiples. Replicons de llevat (origens ARS1) i d'eucariotes
superiors. Replicacio als telomers: telomerases. Dinamica dels telomers, envelliment
i cancer.

V - Reparacio.

Tema 10. Fidelitat de la replicacié: reparaciéo d'aparellaments erronis a E.coli.
Identificaci6 de la cadena incorrecta. Els gens mut. Mecanisme molecular de la
reparacio d'aparellaments erronis. Sistemes equivalents al llevat i als mamifers.

Tema 11. Mutacié i reparacio a E.coli. Mecanismes de reparacio: fotoreactivacio;
reparacié per escissio i reparacié per recombinacio. Sistema SOS. Sintesi de DNA
trans-lesio.

Tema 12. Sistemes de reparacio a eucariotes. Malalties hereditaries causades per
deficiencies en la reparacido del DNA. Clonatge de gens humans implicats en la
reparacio del DNA. Model de reparacié per escissio. Acoblament entre reparacio i
transcripcié. Mecanisme NHEJ (unié d’extrems no homolegs).

VI- Recombinacio.

Tema 13. Plasticitat del DNA. Recombinacié General. Recombinacid i quiasmes.
Model de Holliday. Regions heteroduplex i conversio génica.

Tema 14. Mecanisme enzimatic de la recombinacié general a E.coli. RecA, RecBCD
i RuvABC. Recombinacié general en eucariotes. Gens homolegs de recA als
eucariotes superiors.

Tema 15. Recombinacié de lloc especific. Integracio de lambda en el genoma
d’E. coli. (Enzimologia) Proteines i enzims implicats. Inversié d'un segment de DNA
a Salmonella com mecanisme d'evasié del sistema immunitari de I'hoste.

VII - Transposicio.



Tema 16. Introduccido a la transposicid. Transposons bacterians. Sequencies
d'insercié. Transposons compostos: Tn5 i Tnl0. Estratégies per al control de la
transposicié. Altres tipus de transposons: Tn3. Transposicid conservativa i
replicativa. Mecanisme de la transposicié: Model de Shapiro.

Tema 17. Elements eucariotes que es transposen via DNA. Efectes de la
presencia d'aquests elements en el genoma. Families de transposons en el blat de
moro: Ac/Ds i Spm/dSpm. Elements P a Drosophila: Disgenesi hibrida.

Tema 18. Retrovirus com a transposons. Estructura i cicle biologic. Mecanismes de
la transcripcidé reversa i de la integracid. Expressiéo del genoma del retrovirus. Els
retrovirus com a transductors d'oncogens.

Tema 19. Elements eucariotes que es transposen via RNA: retrotransposons.
Classe I. elements Ty al llevat i copia a Drosophila. Estructura i mecanisme de
retrotransposicié. Classe Il Elements LINE. Estructura i mecanisme de
retrotransposicio (TPRT). Retrogens: Pseudogens processats i elements SINE, les
sequéncies Alu.

VIII - Organitzaci6 i funcions dels genomes.

Tema 20. Els gens de les immunoglobulines. Caracteristiques estructurals.
Reordenacio de fragments de DNA per a la sintesi de cadenes lleugeres i pesades
de les immunoglobulines. Mecanisme de recombinacio i seqiéncies consensus i
enzims. Generaci6 addicional de diversitat en les regions codificants. Canvi de
classe de les cadenes pesades. Processos recombinacionals al llarg de la maduracié
dels limfocits B. La gran familia de les immunoglobulines.

Tema 21. Genomica i genomes. Els projectes genoma: la genomica. Genomica
estructural. Tipus de sequéncies de DNA en el genoma eucariota: DNA
moderadament repetit i DNA molt repetit. Sequiéncies repetides en tandem:
marcadors moleculars. Genomica funcional. Proteomica.
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TEMARI DE LES SESSIONS PRACTIQUES:
Laboratori:

1- Transformacio bacteriana amb plasmidis que contenen inserts d origen divers.
Seleccio dels clons recombinants. Aillament i identificacié dels fragments clonats.

2- Obtenciéo de DNAs plasmidics. Digestio i electroforesi. Elaboracié del mapa de
restriccio.

3- Expressié d'un gen recombinant: inducci6, obtencié d'extractes, separacio
electroforética de proteines en gels d acrilamida-SDS, tincié i analisi dels resultats.

Bibliografia de practiques:

J. Sambrook, E.F. Fritsch i T. Maniatis. Molecular Cloning, a laboratory manual.
2nd edition. Cold Spring Harbor Lab. Press. (1989).

F.M. Ausbel i altres. Short Protocols in Molecular Biology. John Wiley & Sons,
New York, (1989).

J.M. Becker, G.A. Caldwell i E.A. Zachgo. Biotechnology, a laboratory course.
Academic Press, San Diego (1990).

T.A. Brown. Molecular Biology LabFax. BIOS Sci. Publ., Oxford (1991).

Problemes:



Resolucio de problemes sobre temes de genetica molecular i enginyeria genetica.



