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Genética General (2119)

Biologia Celular y Molecular (3111)

CARGA HORARIA TOTAL: 70 horas
CLASES TEORICO-PRACTICAS: 28 horas totales
PRACTICAS DE LABORATORIO y SEMINARIOS: 42 hs totales

CARACTER DE LA ASIGNATURA: Optativa

A. CONTEXTUALIZACION DE LA ASIGNATURA:

Esta asignatura corresponde al Ciclo Basico del Plan de Estudios 2013 y se dicta
para estudiantes que cursan el Cuarto afio de la carrera de Licenciatura en Ciencias
Bioldgicas.

B. OBJETIVOS PROPUESTOS

Objetivos generales:

e Contribuir a la formacién de los futuros Licenciados en Ciencias Biolbgicas
mediante el desarrollo de conocimientos cientificos aplicables al estudio de
fendbmenos cotidianos relacionados con la presencia de sustancias téxicas y su
efecto en la salud humana, animal y ambiental.
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e Proporcionar una perspectiva general, amplia, moderna y con vision de futuro, de
la Toxicologia como Ciencia, de forma que resulte de interés y utilidad en los
futuros Bi6logos que se inician en ella.

Objetivos especificos

e Comprender las bases bioquimicas de los efectos toxicos sobre el organismo.

e Conocer los efectos biologicos en la salud humana, animal y ambiental de las
principales sustancias quimicas toxicas utilizadas en las actividades economicas
y productivas del pais y del mundo.

e Analizar las bases moleculares de dafio al ADN y los mecanismos de reparacion
del mismo.

e Comprender el proceso de mutagénesis y su relacion con la carcinogénesis.

e Incorporar los conocimientos necesarios para realizar una correcta toma y
remision de muestras al laboratorio de toxicologia.

e Adquirir los conocimientos béasicos para poder realizar las evaluaciones
toxicolégicas requeridas para garantizar el uso seguro de las sustancias
quimicas.

e Reconocer las posibles fuentes de exposicion a agentes fisicos, quimicos y
bioldgicos potencialmente toxicos.

e Reconocer las causas de intoxicaciones mas frecuentes por exposicion
ambiental, laboral, alimentaria y voluntaria entre otras.

e Conocer la legislacion y el funcionamiento de los organismos internacionales
encargados de regular la exposicibn humana y ambiental a agentes
potencialmente toxicos.

e Conocer los ensayos bioldgicos para evaluar toxicidad y genotoxicidad.

e Entender las actuaciones legales, periciales y forenses en la investigacién de
envenenamientos y delitos medioambientales.

e Conocer los aspectos tedricos y practicos de la Ecotoxicologia y como se
relacionan con otras areas bioldgicas.

e Interpretar resultados analiticos y relacionarlos con el proceso téxico.

C. CONTENIDOS BASICOS DEL PROGRAMA A DESARROLLAR

Evolucion y desarrollo de la Toxicologia. Toxico. Toxina. Xenobidtico. Toxicodinamia
y Toxicocinética. Teratogénesis, Mutagénesis y carcinogénesis quimica. El
laboratorio y el disefio de estudios experimentales in vivo e in vitro. Principales
ensayos bioldgicos normatizados por Agencias y organismos regulatorios. Agentes
potencialmente téxicos. Fundamento de los métodos para la determinacion.
Aplicacion y limitaciones de las técnicas. Informes. Toxicologia y ambiente.
Evaluacion de riesgos ambientales. Leyes protectoras del medio ambiente.

D. FUNDAMENTOS DE LOS CONTENIDOS
La Toxicologia es una ciencia multidisciplinaria que utiliza conocimientos de
Biologia, Bioquimica, Quimica, Fisiologia para comprender por qué las sustancias
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quimicas pueden causar desequilibrios en los sistemas biologicos, y producir dafio
biolégico. La Toxicologia ha alcanzado gran trascendencia social debido al gran
namero de sustancias quimicas comercializadas y su posible impacto sobre la salud
publica y ambiental conduciendo al desarrollo de estrategias de evaluacion de
riesgos con fines normativos. También esta dirigiendo su atencion hacia los efectos
bioldgicos cronicos por exposicion a bajas concentraciones de sustancias quimicas,
donde la evaluacion de riesgos téxicos tiene especial relevancia en términos de
monitoreo  biolégico y epidemiologia molecular (toxicologia preventiva).
Conjuntamente la Toxicologia se ha beneficiado en gran medida de los avances en
Biologia Celular y Molecular y Genética Molecular que le ha permitido profundizar en
los mecanismos de accién toxica y relacionarse estrechamente con la patogenia de
enfermedades tumorales y neurodegenerativas.

La asignatura se estructura teniendo en cuenta las bases generales de la accion
toxica. Incluye en su consideracion las dos grandes areas fundamentales de la
disciplina: analitica y descriptiva. Se forma asi la base de las principales areas de
dominio del bidlogo en toxicologia: Fisiologia de las sustancias téxicas, Toxicologia
genética; Toxicologia ambiental (ecotoxicologia).

Se abordan aspectos basicos de legislacion y jurisprudencia entendidos como el
marco referencial para la aplicacion en la sociedad como auxiliar de la justicia.

La finalidad de la misma es contribuir a la formacién de bi6logos que puedan actuar
interdisciplinariamente, en relacién directa con la problematica ambiental y los
aspectos involucrados con el desarrollo e introduccion al mercado de nuevos
compuestos quimicos, con la prioridad de la salud humana y de los otros seres vivos
del planeta como lo mas valioso a resguardar. Esta asignatura pretende aportar los
contenidos minimos en la curricula de todo biélogo que se enfrente con la resolucion
de problemas de salud humana, animal y ambiental. Los conocimientos que brinda
posibilita el acceso a alternativas de desarrollar investigacion en un area aplicada de
la biologia, y a la insercion laboral en la industria, en empresas, en los organismos
regulatorios y entes fiscalizadores relacionados con la proteccion ambiental, la
calidad de vida y la salud humana.

E. ACTIVIDADES A DESARROLLAR:

Formas metodoldgicas de Ensefianza y Aprendizaje:

La asignatura se desarrollara sobre la base de clases teoricas, seminarios y
practicos. En las sesiones teoricas se combinara el método expositivo con el de
discusion, apoyado con recursos visuales (power point, videos). Los contenidos
tedricos seran complementados con clases de laboratorio, de seminarios y de
resolucién de problemas especificos donde se discuten los aspectos practicos asi
como trabajos cientificos de actualidad. Se pretende que los estudiantes puedan
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aplicar los conceptos teoricos, adquirir practica en el manejo de técnicas e
instrumentales y las pautas del laboratorio de toxicologia asi como la interpretacion y
discusion de los resultados obtenidos.

F. NOMINA DE TRABAJOS PRACTICOS:

Los Trabajos practicos que se desarrollaran implican las siguientes tematicas:

1. Determinacion de dosis letal 50 (DLsp) mediante el ensayo de letalidad en
Nauplios de Artemia salina y Daphnia sp

2. Implementacion de ensayos de citotoxicidad en cultivos celulares mediante
técnicas de coloracion supravitales como azul de tripan

3. Evaluacién de citotoxicidad y genotoxicidad de muestras de agua mediante el
ensayo de Allium cepa

4. Analisis de casos. Contaminantes en el ambiente laboral

5. Agentes quimicos, fisicos y biolégicos que afectan embriones y fetos.

6. Venenos de animales. Medidas de prevencion. Reconocimiento y procedimientos
técnicos para el manejo, captura y remision de ejemplares.

7. Mecanismos de reparacion de ADN

8. Interpretacién de analisis toxicoldgicos y elaboracion de informes periciales.

9. Andlisis de genotoxicidad en poblaciones de anfibios de zonas contaminadas.

G. HORARIO DE CLASES:
Martes 10:00-12:00h y Jueves 10:00-13:00h.

H. MODALIDAD DE EVALUACION:
EXAMENES PARCIALES: Teoricos-Practicos.
e EXAMEN FINAL: Con examen oral.

El alumno en condicion:

e Regular: debera defender un examen integrador, que constara de diferentes
temas del programa vigente de la materia. Para la nota final, se tendra en
cuenta no sélo el desempefio en la exposicién oral, sino también el resultado
de la evaluacién continua, llevada a cabo a través de: entrevistas personales,
observacion de las actividades desarrolladas durante el cuatrimestre en el
aula, laboratorio y los informes presentados, resolucién de problemas teorico-
conceptuales y de caracter practico, apreciacion del desempefio en la
elaboracion y exposicion de los diferentes temas.
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e Libre: previo a la defensa del examen integrador, debera rendir un examen
Teodrico y Préctico, los que constaran de diferentes temas del programa
vigente.

CONDICIONES DE REGULARIDAD:
e Asistencia 80 % a los Tedricos-Préacticos
e Alcanzar una calificaciéon minima de 5 (cinco) puntos en cada una de las
evaluaciones parciales, pudiendo recuperar una vez cada una de ellas.
e -Asignatura de horas semanales: 5 hs.

PROGRAMA ANALITICO
A. CONTENIDOS:

Unidad 1- Introduccion

Evolucién y desarrollo de la Toxicologia: desde la Antigiiedad hasta nuestros dias.
Mitologia y toxicologia. La toxicologia como herramienta juridica. Grandes progresos
de la toxicologia, aparicién de las principales ramas de la toxicologia actual. Téxico.
Toxina. Xenobidtico. Importancia del factor tiempo en Toxicologia. Toxicidad aguda,
sub-aguda, sub-crénica y crénica. Relacion dosis-respuesta. Nivel sin efectos
adversos observables (NOAEL). Margen de Seguridad. Dosis Letal 50 (DLsg).

Unidad 2. Toxicodinamia y Toxicocinética

Mecanismos de toxicidad. Afectacion de la estructura y la funcién celular.
Fisiopatologia general de causa téxica. Toxicologia en érganos diana. Sistemas
afectados. Toxicidad respiratoria, digestiva, reproductiva, hematopoyética, renal,
dérmica. Factores que modifican y alteran la toxicidad. Interaccion entre sustancias
toxicas: sinergismo y antagonismo. Toxicocinética: Absorcion, Distribucion,
Biotransformacion, Acumulacion y Excrecion. Aplicaciones de la toxicocinética.
Biodisponibilidad. Parametros toxicocinéticos. Fenomenos de inhibicion y activacion
metabodlica. Tiempo de resguardo o espera. Teratogénesis, Mutagénesis y
carcinogénesis quimica. Riesgo toxico.

Unidad 3. Estudios toxicolégicos

El laboratorio y el disefio de estudios experimentales in vivo e in vitro. Investigacion
analitica en toxicologia. Evaluacion de la toxicidad y del riesgo. Objetivos y
fundamentos de la experimentacion toxicolégica. Uso de animales de
experimentacion, sus productos y sus restos. Métodos in vitro con aplicacion a
tematicas de interés para la fauna silvestre. Disefio y componentes de los modelos
toxicolégicos  experimentales. Reglamentaciones  sobre  experimentacion
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toxicolégica. Principales ensayos biolégicos normatizados por Agencias Yy
organismos regulatorios: Organizacion Mundial de la Salud (OMS), Agencia de
proteccion ambiental de los EEUU (EPA), Administracion de Drogas y Alimentos de
los EEUU (FDA), Agencia Europea de Medicamentos (EMEA), SENASA (Servicio
Nacional de Sanidad y Calidad Agroalimentaria).

Unidad 4. Agentes potencialmente toxicos

Contaminantes emergentes en agua. Ejemplos.

Toxicologia de los alimentos. Definicion. Relacion con el medio ambiente. Agentes
de exposicion. Concepto de Riesgo e Inocuidad alimentaria. Toxicos naturales.
Plaguicidas. Aditivos. Metales. Agentes tdxicos generados durante el procesamiento
de los alimentos.

Toxicologia laboral. Relacion entre el toxico y cancer. Generalidades. Exposicion a
PCB. Mujeres expuestas en el medio laboral. Mineria. Construccion. Soldaduras.
Agricultura.

Toxicologia del desarrollo. Agentes que afectan embriones y fetos. Ej. talidomida.
Toxicos producidos por plantas y animales (reptiles, artropodos, peces, hongos,
bacterias). Prevencion de accidentes.

Unidad 5. Toxicologia 'y Ambiente.

Fuentes de contaminacién ambiental. Comportamiento de las sustancias quimicas
en el ambiente. Fuentes y efectos de contaminantes ambientales sobre peces y
otros organismos acuaticos, aves, artropodos y vertebrados terrestres. Degradacion
de los téxicos en la naturaleza. Biomarcadores en plantas. Monitoreo ambiental en
distintos niveles de organizacion: celular, molecular, poblacional y de comunidades.
Experimentos in situ e in vitro: microcosmos y mesocosmos. Bioacumulacion,
Biomagnificacién. Bioremediacién. Evaluacion de riesgos ambientales. Leyes
protectoras del medio ambiente.

C. BIBLIOGRAFIA

Enciclopedia de Salud y Seguridad en el Trabajo (2001). Stellman, J. M. (Ed.)
Organizacion Internacional del Trabajo. Cap. 33 “Toxicologia”, 33.1-33.83.

Fundamental Toxicology (2006) John Duffus, Howard Worth. Cambridge, United
Kingdom. 490 pp.

Genética Forense. EI ADN en la justicia. (2010). Aiassa, D., B. Bosch y S.
Bevilacqua. Editorial Fundacién Universidad Nacional de Rio Cuarto. Argentina.
130pp. ISBN 978-950-665-083-4.

Genética Toxicoldégica (2003) da Silva, S.; Erdtmann, B.; Pégas Henriquyes, J. A.
Ed. Alcance, Porto Alegre, Brasil. 422 pp.
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Genética Toxicologica (2006). Mudry, M.D.; Carballo, M.A. Ed. De Los 4 Vientos,
Buenos Aires, Argentina. 669pp.

Handbook of Ecotoxicology (2003). Edited by David J. Hoffman, Barnett A. Rattner,
G. Allen Burton, Jr., John Cairns, Jr., Second Edition CRC Press LLC

Ingenieria Ambiental (2da Edicion) (1999). Henry, J. G.; Heinke, G. W. Prentice Hall
Hispanoamericana, México. 800 pp.

Mutagénese Ambiental (2003) Ribeiro, L. R.; Favero Salvadori, D. M.; Kanan
Marques, E. Ed. da ULBRA, Brasil. 355 pp.

Plaguicidas a la carta: dafio genético y otros riesgos (2012). Aiassa, D., B. Bosch y
F. Mafias (comp). 2012. Miguel Tréspidi Editores. 216pp. ISBN 978-987-27603-
1-1.

Toxicologia Fundamental (Cuarta Edicién) (2009). Jimenez, M y G. Kuhn. Diaz de
Santos. 568pp.

Toxicologia Genética y Salud Ambiental. Aiassa, D. y B. Bosch (comp). (2015).
Centro de Estudios de Poblacién y Desarrollo (CEPyD). Cordoba. 80pp. ISBN
978-987-29502-4-8. Disponible en http://www.cepyd.org.ar/publicacioneslibros.php#

Toxicologia Laboral. Criterios para la Vigilancia de los Trabajadores Expuestos a
Sustancias Quimicas Peligrosas (1999). Albiano, N. F.; Epelman, M. N. Ed.
Polemos, Buenos Aires, Argentina. 247 pp.

Toxicology, The basic Science of Poisons (2001). Casarett & Doull’s 6ta Edicién. Mc
Graw Hill

Veterinary Toxicology (2001). V. Beasley (Editor) and R.H. Poppenga (Section Editor
for Hepatotoxicity).

Articulos cientificos de los Ultimos cinco afos, proporcionados por el docente y de libre acceso, que
se encuentren en internet.
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TOXICOLOGIA (3123) -CRONOGRAMA tentativo 2019- (5hs semanales)

Semana Actividad Contenidos
1 Presentacion Introduccion
Tedrico
Tedrico Introduccion
2 Teorico Toxicodinamia- toxicocinética
Practico Trabajo practico 1.
3 Teodrico Toxicodinamia- toxicocinética
Préacticos Trabajo préactico 2
Comienzo del Trabajo préactico 3.
4 Tedrico Estudios toxicoldgicos
Préactico Trabajo préactico 3
5 Tedrico Trabajo préactico 3
Tedrico Contaminantes emergentes.
6 Tedrico-Practico PRIMER PARCIAL
Entrega Informes de TP 1,2y 3
Tedrico Toxicologia laboral.
7 Practico Trabajo préactico 4. Andlisis de casos Toxicologia Laboral
Tedrico Toxicologia del desarrollo.
8 Practico Trabajo préctico 5. Agentes quimicos, fisicos y bioldgicos
que afectan embriones y fetos.
Tedrico-Practico Venenos de animales
9 Tedrico Toxicologia de los alimentos
Practico Toxicologia de los alimentos
10 Practico Trabajo préactico 7. Reparacion del ADN
Practico Trabajo practico 8. Informes periciales
11 Tedrico Toxicologia y ambiente
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Practico Trabajo practico 9. Andlisis de genotoxicidad en
poblaciones de anfibios de zonas contaminadas.

12 Tedrico Toxicologia y ambiente

Préactico Trabajo practico 9. Andlisis de genotoxicidad en
poblaciones de anfibios de zonas contaminadas.

13 Tedrico SEMINARIO |
El rol del bidlogo en Toxicologia. Campos de actuacion

Tedrico SEMINARIO |
El rol del bidlogo en Toxicologia. Campos de actuacion

14 SEGUNDO PARCIAL

RECUPERATORIOS

15 CARGA DE REGULARIDADES




