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RESUM

Els Radicals Lliures (RL) es defineixen com a estructures moleculars amb un nombre determinat
d'electrons desaparellats en la seua Ultima capa energetica. Aquesta configuracio, denominada
paramagneética, els confereix unaalta reactiva que els permet interaccionar sense ordre ni concert amb un
elevat nombre de biomolécules ales quals modifiquen oxidativamente i alteren la seua funcio biologica.
En condicions controlades fisiol ogicament aquestes modificacions exerceixen processos de regulacio
metabolica d'expressiO genica en servir com amolécules de senyalitzacid. No obstant ago, una produccié
excessiva de RL pot distorsionar €ls mecanismes que mantenen la homeostasis de les cél -lules posant en
perill laseuaintegritat i viabilitat funcional per un mecanisme que es coneix com a "estrés oxidatiu”
(EO). En els organisme aerobios les major part de RL i altres espécies reactives es produeixen per la
reduccio monovalente de I'oxigen molecular donant lloc ales especies reactives de I'oxigen (ROS,
reactive oxygen species). Per a contrarestar les reactives dels ROS, les cél -lules aerobias han evolucionat
gracies alainduccio de sistemes i mecanismes antioxidants dissenyats especificament per ala
metabolizacién d'aquestes espéeci es reactives a estructures més estables i innocues. El EO es produeix
guan els ROS superen la capacitat dels mecanismes antioxidants.
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El EO subjau en lafisiopatol ogia de les malalties degeneratives i molt especialment en aquelles que estan
[ligades al procés d'envelliment, entre les quals cal destacar per la seuaimportancia biomedica, els
processos inflamatorios, les malaties cardiovasculars, el cancer i les malalties neurodegenerativas. En
tots aquests processos es descriuen alteracions significatives de diversos sistemes antioxidantsi es
constata laformacié exhaustiva de ROS. Les aplicacions cliniques d'aquesta area de recerca ja shan donat
aconeixer através de diferents assgj 0s experimentals.

En I'actualitat existeixen diversos sistemes metodol ogics per al'estudi del EO basats en les diferents
tecniques bioguimiquesi moleculars aixi com d'imatge i fluorimétricas.

En I'assignatura Radicals Lliuresi Estrés Oxidatiu en Biomedicina, es revisaran els conceptes basics, les
implicacions biologiquesi cliniques, i els métodes d'estudi de paral'estudi de laformacié i identificacid
de ROSi I'andlisi de lafuncié dels mecanismes antioxidants organics.

Mitjancant sessions de laboratori i seminaris practics, I'estudiant aconseguira familiaritzar-se amb els
aspectes conceptuals del EO, les seues implicacions fisiopatolégicasi amb les técniques i métodes per a
laseuaandlisi i estudi dinsdel context biomedic.

CONEIXEMENTS PREVIS

Relacio amb altres assignatures de la mateixa titulacio

No heu especificat les restriccions de matricula amb altres assignatures del pla d'estudis.

Altres tipus de requisits

No ni ha.

2142 - M.U. Apr.Mol.Sal.12

- 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 siguen_capagos d?integrar coneixements i afrontar la complexitat de formular
judicis a partir d?unainformacié que, sent incompleta o limitada, incloga reflexions sobre les
responsabilitats socials i étiques vinculades a |?aplicacio dels seus coneixements i judicis.

- 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 ambigditats.

- 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.

- 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.

- Conéixer en profunditat i comprendre I'organitzacié a nivell molecular de cél-lules, sistemes i
processos de rellevancia en les Ciéncies de la Salut.
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- Conéixer en profunditat i comprendre les bases moleculars de la malaltia.

- Conéixer en profunditat i comprendre les metodologies d'investigacié basica aplicables a les Ciéncies
de la Salut.

- Tindre capacitat d'analitzar i sintetitzar un problema.

- Tindre capacitat de comunicaci6 oral i escrita en una segona llengua cientifica.
- Tindre capacitat de localitzar informacio.

- Tindre capacitat de desenvolupar un treball interdisciplinari.

- Conéixer i comprendre els conceptes basics i les aplicacionsren investigacié basica i clinica de
I'estudi dels Radicals Lliures i Estrés Oxidatiu en Biomedicina.

- Conéixer, comprendre i aplicar en la practica les técniques d'estudi dels Radicals Lliures i Estrés
Oxidatiu en Biomedicina en situacions relacionades amb la investigacio basica i clinica.

- Aprendre a identificar, manejar i presentar adequadament en informes i exposicions publiques,
coneixements existents sobre |'estudi dels Radicals Lliures i Estrés Oxidatiu, usant com a vehicle la
llengua anglesa.

- Aprendre a identificar, manejar i presentar adequadament en informes i exposicions publiques,
coneixements existents sobre aspectes basics.i clinics.de senyalitzacié intercel-lular i intracel-lular,
usant com a vehicle la llengua anglesa.”

1. Coneixer i comprendre els conceptesbasics sobre elsradicalslliuresi |'estres oxidatiu.

2. ldentificar els mecanismes productors de ROS i les seues interaccions moleculars tant en condicions
normals com a patol 6giques.

3. Conéixer lavariabilitat molecular del's sistemes defensa antioxidant, |a seua distribucié i mecanisme
d'accio.

4. Aconseguir €l coneixement apropiat sobre laimplicacions fisiopatoldgicasi cliniquesdel EO i els seus
meétodes d'estudi.

5. Obtenir habilitats per al'exposicio.

DESCRIPCIO DE CONTINGUTS

1. Introducci6 a l'estudi de I'estrés oxidatiu. Visié general i historica

Se describen los datos mas representativos sobre los avances cientificos realizados en torno al oxigeno
como gas, las primeras observaciones relacionadas con su toxicidad y su consecuciéon hacia la
definicion del estrés oxidativo.
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2. Tipus d'espécies reactives i el seu mecanisme de formacié

Existen distintas especies reactivas o radicales libres cuya formacion obedece a distintos mecanismos.
La reactividad de estas especies se debe a la presencia de electrones desapareados en su Ultima capa
energética, lo que les permite interaccionar con numerosas moléculas a las que modifican
distorsionando su funcién bioldgica.

3. Espécies reactives de I'oxigen molecular. La reduccié monovalente de I'oxigen

Un dels mecanismes més importants en la formacié d'espécies reactives és la reduccié monovalente o
seqglencial de I'oxigen, també coneguda com a reducci6 incompleta o parcial.

Es tracta d'una via de reduccié alternativa a la qual es duu a terme per l'acci6é catalitica de la citocrom
oxidasa com a Ultima baula de la cadena de transport electronic. La reduccié monovalente de I'oxigen
és la font principal de radicals i/o espécies reactives d'oxigen (ROS) a les quals s'atribueix el fenomen
d'estrés oxidatiu.

4. Mecanisme d'accié dels radicals lliures d'oxigen i els seus efectes reguladors en les rutes de la
transduccion de senyals

Las especies reactivas de oxigeno (ROS) presentan constantes de reactividad altas y su afinidad hacia
las distintas biomoléculas celulares se traduce en diferentes modificaciones tanto de su estructura como
de su funcién. Esta interaccion afecta también a factores transcripcionales y, por lo tanto, a los
mecanismos de de traduccién y rutas de sefalizacion molecular implicados en procesos de proliferacion
y diferenciacién celular.

5. Sistemes antioxidants. Classificacié i mecanismes d'accié

Es defineix el concepte de‘molécula antioxidant i la seua importancia per al manteniment de
I'homeostasi de les céllules aerobias. Es revisaran les diferents classificacions que es manegen en
funcié de mecanisme d'acciod, origen, naturalesa bioldgica i distribucié cellular. L'estudi d'especificitat
dels diferents antioxidants capa les espécies reactives d'oxigen completara aquest apartat.

6. Interaccions moleculars dels radicals lliures. Concepte d'estrés oxidatiu i els seus
biomarcadores moleculars

L'estudi de les moléecules susceptibles de modificacidé oxidativa per les espécies reactives d'oxigen i les
seues consequencies sobre I'entorn metabolic cel-lular.

Definir el concepte d'estrés oxidatiu, i la seua importancia biomedica. Es revisaran els biomarcadores
més representatius i utilitzats per al seu estudi.
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7. L'estres oxidatiu en processos fisiologics especials. La transicio fetus-nounat

L'exposicié d'un estat fisiologic especial com a exemple més representatiu de la importancia de l'estrés
oxidatiu i els antioxidants en el normal desenvolupament dels éssers aerobios. La transicié fetus-nounat
com a model experimental i clinic.

8. Eines moleculars per al'estudi de I'estrés oxidatiu

Es revisaran els diferents métodes disponibles per a I'estudi experimental de I'estrés oxidatiu.
Técniques espectrofotométricas, fisicoquimiques, cromatografiques i citométricas com a eines d'eleccid
per a la identificacié d'espécies reactives i productes de modificacié oxidativa.

9. Aspectes i implicacions fisiopatoldgicas de I'estres oxidatiu

Es revisen les implicacions fisiopatoldgicas de I'estrés oxidatiu com a mecanisme subjacent en la
patogenia de malalties degeneratives. Es revisaran les patologies més representatives on aquest
fenomen contribueix en la iniciacio i progressié d'aguestes patologies.

10. Els productes d'estres oxidatiu com a marcadors clinics emergents

Actualitzacio sobre el valor diagnostic i predictiu dels marcadors d'estrés oxidatiu en la patologia clinica.
Descripcioé dels productes d'oxidacié-molecular. com a marcadors emergents de malalties
cardiovasculars i neopléasicas.

11. Seminaris practics de grup ampli

Seminari 1: L'oxidaci6 de la cisteina. Un exemple de formaci6 de radicals lliures i estrés oxidatiu.
Seminari 2: L'estrés oxidatiu en la. malaltia cardiovascular i processos relacionats.

Seminari 3: L'estrés oxidatiu-en el cancer.

Seminari 4: Analisi citomica de I'estrés oxidatiu.

Seminari 5: Integracio de técnigues en I'estudi de I'estrés oxidatiu.

12. Treball practic

Cada estudiant redactara un treball practic sobre una aplicacié de I'estrés oxidatiu en la recerca o
diagnostic, a triar del llistat que sera proposat pel professor a l'inici de I'assignatura, amb les instruccions
concretes per a la seua elaboraci6. El treball es lliurara abans del final del quadrimestre.
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VOLUM DE TREBALL

ACTIVITAT Hores % Presencial

Classes de teoria 20,00 100

Treball en grup 10,00 100

Elaboraci6 de treballs en grup 25,00 0

Estudi i treball autonom 20,00 0
TOTAL 75,00

METODOLOGIA DOCENT

L'assignatura esta plantejada per a ser desenvolupada en forma presencial i no presencial.

Ladoceéncia presencial d'aquesta assignatura es realitzaramitjancant |es seglients aproximacions
metodol ogiques: classes magistrals, sessions de seminarisi assistencia a tutories.

En les classes de teoria es presentara una visio global del temaatractar, incidint especialment en els
conceptes clau. En lamateixa sessio seli indicaran el's recursos meés adequats per a un aprofundiment en
el tema, de manera que I'alumne complete la seuaformacié en € mateix. L'estudiant resoldra exemples
tecnicsi experimentals que representaran aspectes basics de la materiaimpartida.

P

AVALUACIO

L'avaluacio de |'aprenentatge del's estudiants esrealitzara mitjancant la val oraci 6 dels seglients apartats:
1 .Examen teoric, de tipus test que esredlitzara en I'aula. Aquesta prova valdrafins a 50% de la nota
final.

2. Treball d'exposici6 ora sobre un aspecte del temari que tindraun valor de fins a 40% de lanotafinal.

3. Interes de I'estudiant en |'assignatura, expressat com la seua participacio en les discussions
organitzades, les contestacions ales preguntes que realitze el professor durant les sessions presencials,
assistencia a tutories personals ifo qualsevol altre tipus d'activitat duta aterme per I'estudiant en relacio
amb I'assignatura. D'aquests conceptes es podra aconseguir fins aun 10% en la qualificacié final de
|'assignatura.

~
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