DANO CEREBRAL Y NEURODEGENERACION

Codigo: 805026

Modulo 6: Formaciéon complementaria
Materia: Optativa

Tipo de asignatura: Optativa

Dirigida a: estudiantes de Primer a Sexto curso
Departamento: Bioquimica y Biologia Molecular
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Esta asignatura pretende estudiar desde un punto de vista
neurobiolégico y experimental diferentes enfermedades
neurodegenerativas, tanto aquellas provocadas por dafo
cerebral agudo como las que siguen un patréon cronico
progresivo. Se pondra el énfasis en la generacién de
modelos experimentales de estas enfermedades para su
estudio en el laboratorio, que tienen que servir para el
desarrollo de nuevas estrategias neuroprotectoras y neuro
reparadoras necesarias para su tratamiento en pacientes. El
objetivo es dotar al estudiante de Medicina de
conocimientos actuales a nivel molecular sobre la
fisiopatologia de estas enfermedades. Ello deberia permitir
una mejora en la adquisicion de habilidades del estudiante
cara a su futura capacitacion profesional, tanto si ésta va a
tener que ver con su diagnostico y tratamiento, como con la
investigacion cientifica sobre estas enfermedades.

Son las correspondientes al Moédulo y Materia al que
pertenece esta asignatura.

Competencias Generales

CG.01 hasta CG.37. Competencias

Especificas CEM6.01, 6.02, 6.03,

6.04 y 6.05.

» Identificar el reto que representan las enfermedades

neurodegenerativas y la necesidad de investigar en
su tratamiento.

. Conocer los mecanismos de muerte de las células
neurales y las causas que los provocan.

+ Conocer las bases moleculares que subyacen al
dafo cerebral agudo (ictus, trauma cerebral, lesion
medular).

* Conocer las bases moleculares que subyacen al
dafio cerebral crénico y estudiar especificamente
enfermedades como  Alzheimer, Parkinson,
Huntington, ataxias espinocerebelosas, esclerosis
lateral amiotrofica, esclerosis multiple y
prionopatias.

+  Conocer los tratamientos en uso o en investigacion
para estas enfermedades e identificar los
principales retos para su desarrollo.

TEORICO

Bloque 1: Introduccién a las
Enfermedades Neurodegenerativas

Tema 1. Las enfermedades neurodegenerativas como
desafio biomédico. Envejecimiento fisioldgico del cerebro.
Procesos representativos y su relacion con el
envejecimiento patolégico. Aspectos epidemiolégicos y
clasificacion de las enfermedades neurodegenerativas.
Modelos experimentales para el estudio de estas
enfermedades.

Tema 2. Mecanismos de muerte neuronal. Ciclo celular.
Sefalizacion en células neurales: vias de muerte y
supervivencia. Dafio mitocondrial, excitotoxicidad y calcio.
Apoptosis y caspasas. Estrés oxidativo y defensas
antioxidantes. Plegamiento anormal de proteinas,
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agregacion y fallos de la proteolisis. Proteasoma. Estrés de
reticulo. Autofagia.

Bloque 2: Neurobiologia del Dafo Cerebral Agudo

Tema 3. Ictus trombodtico e ictus hemorragico. Alteraciones
energéticas y cambios iénicos en la isquemia. Alteraciones
de la homeostasis del glutamato y mecanismos de
toxicidad asociados. Modelos experimentales. Estrategias
neuroprotectoras y neuro reparadoras.

Tema 4. Trauma cerebral. Lesion medular. Mecanismos
implicados en ambas patologias. Modelos experimentales.
Estrategias neuroprotectoras y neuro reparadoras.

Bloque 3: Neurobiologia de las Enfermedades
Neurodegenerativas Cronicas

Tema 5. Enfermedad de Alzheimer: proteina amiloide y
alteraciones del citoesqueleto neuronal. Metabolismo de
APP. Ensamblaje y deposicién. B y y secretasas. Modelos
experimentales. Estrategias terapéuticas. Otras taupatias.
Otras demencias.

Tema 6. Enfermedad de Parkinson. Determinantes
genéticos. Factores ambientales. Vias dopaminérgicas y no
dopaminérgicas. Modelos experimentales. Estrategias
terapéuticas. a-Sinucleinopatias.

Tema 7. Enfermedad de Huntington: alteraciones
neuroquimicas. Factores implicados en la patogénesis:
desregulacion transcripcional. Modelos experimentales.
Tratamientos en investigacion.

Tema 8. Ataxias cerebelosas. Ataxia de Friedreich: papel de

la frataxina. Ataxias autosémicas dominantes:
poliglutaminopatias. Modelos experimentales. Tratamientos

en investigacion.

Tema 9. Enfermedades de las neuronas motoras espinales.
Esclerosis lateral amiotréfica. Determinantes genéticos.
Papel de la astroglia en la ELA. Modelos experimentales.
Estrategias terapéuticas: terapia regenerativa.

Tema 10. Enfermedades desmielinizantes. Esclerosis
multiple. Factores implicados en la patogénesis. Demencia

asociada al HIV. Terapias antiinflamatorias.
Tema 11. Enfermedades relacionadas con los priones.
Encefalopatias espongiformes transmisibles. Propagacion
pridnica en taupatias y a-sinucleinopatias.

Bloque 4: Investigacion actual sobre tratamientos
neuroprotectores y neuro reparadores:

Tema 12. Agentes anti excitotoxicos e inhibidores del
calcio. Sustancias antioxidantes y antiinflamatorias.
Factores neurotréficos, estrégenos y otras hormonas.
Inhibidores de la apoptosis. Factores que promueven la
regeneracién neuronal. Neurogénesis en el cerebro adulto.
Terapia celular.

PRACTICO

« Generacion de modelos experimentales de
enfermedades neurodegenerativas y evaluacion de
los déficits neuroldgicos con diferentes tipos de tests.

* Analisis de marcadores de dafio neuronal y gliosis
mediante inmunohistoquimica.

* Estudios in vivo mediante PET para animales de
laboratorio.

« Visita a un biobanco de tejidos neuroldgicos de
enfermedades neurodegenerativas

Las actividades docentes correspondientes a esta
asignatura incluiran clases tedricas en las que el profesor
explicara las lineas maestras y los contenidos generales y
especificos del programa distribuidos a lo largo de 4
bloques tematicos y un total de 12 temas. Esto se
completara con seminarios en los que los estudiantes,
junto con el profesor, analizaran aspectos especificos de
la asignatura de especial interés biomédico y que seran
complementarios a las clases teoricas. Un segundo
complemento vendra de las clases practicas que
consistirdn por un lado en visitas a centros y laboratorios
de especial relevancia en el contexto de la asignatura, asi
como en la realizacion de pruebas de laboratorio basadas
en la investigaciéon experimental en enfermedades
neurodegenerativas. Por udltimo, los estudiantes,
organizados en grupos, realizaran trabajos relativos a
aspectos especificos de la asignatura, que les permita
aprender a realizar busqueda y analisis de la bibliografia,
bajo la supervision del profesor.

La evaluacion se basara en la combinacion de las
diferentes actividades del curso. Incluira los siguientes
apartados:

1. Evaluacién de los contenidos tedricos de la
asignatura (50%).

2. Evaluacion de las actividades practicas de
la asignatura (10%).

3. Evaluacion del trabajo de curso (40%).

A nivel de libro de texto, se usaran los siguientes:

e Siegel et al.,, Basic Neurochemistry: Molecular,
Cellular and Medical Aspects, Academic Press,
2012.

e \Waxman et al., Molecular Neurology, Elsevier, 2010.

e Squire et al, Fundamental Neuroscience,
Academic Press, 2014.

e Purves et al.,
Panamericana, 2016.

Neurociencia, Editorial

e Dickson and Weller, Neurodegeneracion,
Editorial Panamericana, 2012.



Aunque la mayor fuente de informacion para las clases y basgs de c.Jatos. y w_ebs. d? agencias oficiales y
los seminarios vendra de articulos de revision u originales sociedades cientificos e instituciones relacionadas con la
relevantes de las principales revistas de Neurociencia, tematica de la asignatura.

Neurologia y algunos textos de la especialidad. También



