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(espaniol)
Denominacion Production of Proteins of Biotechnological interest
(inglés)
: . Master Universitario en Biotecnologia Avanzada por
Titulaciones . .
la Universidad de Extremadura
Centro FACULTAD DE CIENCIAS
Semestre 1 Caracter Optativa
Médulo BIOTECNOLOGIA MOLECULAR Y CELULAR
Materia Produccion de Proteinas de Interés Biotecnoldgico
Profesor/es
Pagi
Nombre Despacho Correo-e na
web
José Maria Carvajal Gonzalez |DBQ3 jmcarvaj@unex.es
Area de Bioquimica y Biologia Molecular
conocimiento
Departamento Bioquimica y Biologia Molecular y Genética
Profesor
coordinador
(si hay mas de uno)

Competencias™

Competencias basicas y generales

CB6 - Poseer y comprender conocimientos que aporten una base u oportunidad de ser
originales en el desarrollo y/o aplicacion de ideas, a menudo en un contexto de investigacion.

CB7 - Que los estudiantes sepan aplicar los conocimientos adquiridos y su capacidad de

* Los apartados relativos a competencias, breve descripcion del contenido, actividades formativas,

metodologias docentes, resultados de aprendizaje y sistemas de evaluacion deben ajustarse a lo recogido en la
memoria verificada del titulo.
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resolucién de problemas en entornos nuevos o poco conocidos dentro de contextos mas
amplios (o multidisciplinares) relacionados con su area de estudio.

CB8 - Que los estudiantes sean capaces de integrar conocimientos y enfrentarse a la
complejidad de formular juicios a partir de una informacién que, siendo incompleta o limitada,
incluya reflexiones sobre las responsabilidades sociales y éticas vinculadas a la aplicacion de
sus conocimientos y juicios.

CB9 - Que los estudiantes sepan comunicar sus conclusiones y los conocimientos y razones
Ultimas que las sustentan a publicos especializados y no especializados de un modo claro y sin
ambigiiedades.

CB10 - Que los estudiantes posean las habilidades de aprendizaje que les permitan continuar
estudiando de un modo que habra de ser en gran medida autodirigido o auténomo.

CG1 - Capacidad para concebir, redactar, organizar, planificar, dirigir y desarrollar proyectos
gue tengan por objeto, de acuerdo con los conocimientos adquiridos, la concepcion, el
desarrollo o la explotacion de técnicas e instalaciones en el &mbito de la Biotecnologia.

CG2 - Capacidad para aplicar conocimientos de ciencias y tecnologias basicas a sistemas
biologicos y sanitarios, trasladando el aprendizaje tedrico a un contexto practico.

CG3 - Capacidad para analizar y valorar el impacto social y medioambiental de las soluciones
técnicas, comprendiendo la responsabilidad ética y profesional en el ambito de la
Biotecnologia.

CG4 - Conocimiento y aplicacién de elementos béasicos de organizacion, de gestion de recursos
humanos y planificacién en el &mbito de la empresa y otras instituciones.

CG5 - Capacidad para comunicar y transmitir los conocimientos y conclusiones en el ambito de
la Biotecnologia, a publico especializado y no especializado, de un modo claro y preciso.

CG6 - Adquisicion en la actividad profesional de un punto de vista critico, creativo, con
escepticismo constructivo y orientado a la investigacion.

Competencias transversales

CT1 - Destreza en el manejo de las herramientas informaticas basicas para emplear y aplicar
tecnologia de informacién y comunicacion (TIC) en el ambito formativo y profesional.

CT2 - Capacidad para buscar, analizar y gestionar la informacion de libros de texto avanzados
y acceder a conocimientos procedentes de la vanguardia del campo de estudio del titulo,
incluyendo la capacidad de interpretacién y evaluacion.

CT3 - Capacidad de auto-evaluacion y aprendizaje para mantener actualizados los
conocimientos, habilidades y actitudes mediante un proceso de formacién continua
desarrollado con un alto grado de autonomia.

CT4 - Capacidad de analisis, sintesis e interpretacion de datos e informacion relevante que
permitan al alumno desarrollar ideas, resolver problemas y emitir un razonamiento critico y
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autocritico sobre temas cientificos o éticos, comprendiendo el valor y los limites del método
cientifico.

CT5 - Capacidad de expresion y dominio suficiente del inglés especializado en el ambito de la
Biotecnologia.

CT6 - Habilidad para trabajar en equipos multidisciplinares adaptandose positivamente a
diferentes contextos y situaciones.

CT7 - Capacidad de resolver problemas complejos.

CT8 - Respeto a los derechos fundamentales y de igualdad entre hombres y mujeres, asi como
adquisiciéon de un compromiso ético de respeto a la vida y al medio ambiente.

CT9 - Capacidad de generar nuevas ideas (creatividad) y de tener iniciativa y espiritu
emprendedor.

Competencias especificas

CE4 - Capacidad para desarrollar competencias técnica y cientifica en el contexto de un
laboratorio de investigacion o de una empresa biotecnolégica.

CEG6 - Adquirir el dominio de la terminologia avanzada usada habitualmente en Bioquimica y
Biologia Molecular, Genética, Biologia Celular y Tisular, Microbiologia, Ecologia, Edafologia y
Fisiologia Animal y Vegetal.

CE8 - Conocimiento avanzado de manipulacion selectiva y controlada de procesos celulares y
biomoleculares para generar nuevos productos biotecnolégicos.

CE10 - Conocimiento avanzado y capacidad de empleo de técnicas de ingenieria genética y
analisis de proteinas.

CE11 - Conocer los principios y técnicas avanzadas de los cultivos y de la ingenieria celular.

CE14 - Conocer los bioprocesos para comparar y seleccionar con objetividad sus diferentes
alternativas técnicas.

CE15 - Identificar las tecnologias emergentes y evaluar su posible impacto sobre los
bioprocesos actuales.

CE16 - Realizar procesos de modificacion y/o mejora genética de organismos de diferentes
niveles de organizacion biologicos.
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Contenidos™*

Breve descripciéon del contenido*

El contenido de esta asignatura resultara en un aprendizaje que permitira:

e Conocer las técnicas y estrategias mas usuales utilizadas para la expresion y
purificacién de proteinas con fines de investigacion y/o biotecnolégicos.

e Conocer y valorar, mediante el estudio de casos reales, algunas de las aplicaciones
mas importantes desde el punto de vista biotecnoldgico de los anticuerpos y moléculas
sintéticas.

e Aprendizaje de metodologias avanzadas de andlisis y caracterizacion de proteinas,
haciendo especial hincapié en la aplicabilidad de dichos métodos.

El contenido de la misma se resume en los siguientes descriptores:

Sistemas de expresion; Tipos de promotores; Estrategias para la purificacién y seguimiento;
Expresién en procariotas; Expresién en eucariotas unicelulares; Expresidn en cultivos celulares;
Organismos productores; Vectores para expresion; Estrategias frente a problemas de
expresion; Técnicas de purificacion y analisis; Aplicaciones biotecnolédgicas; Anticuerpos y
antigenos recombinantes; Desarrollo de inmunotoxinas; Generacion de vacunas y de nuevas
moléculas sintéticas; Aplicaciones de moléculas biotecnolégicas en investigacién, en
biomedicina, industria y ciencias agricolas (agroalimentarias y agropecuarias).

Temario de la asignatura

Denominacién del Tema 1: Expresion heterdloga de proteinas y sistemas de expresion.

Contenidos del tema 1: Expresidon en procariotas, E. coli como modelo. Sistemas de expresién
en E. coli. Estrategias para mejora del rendimiento. Tags y proteinas de fusién.

Descripcion de las actividades practicas del tema 1: Los contenidos practicos de este tema
estan relacionados con la tarea 1 de la practica de produccion de proteinas que se detallan en
el programa de sesiones practicas en laboratorio.

Denominacion del tema 2: Tema 2. Expresion en eucariotas unicelulares, las levaduras
como modelo.

Contenidos del tema 2: Expresién en Saccharomyces cerevisiae 'y Pichia pastoris. Vectores y
estrategias de expresion y secrecion de proteinas heterologas.

Descripcion de las actividades practicas del tema 2: Los contenidos practicos de este tema
estan relacionados con la tarea 1 de la préactica de produccion de proteinas que se detallan en
el programa de sesiones practicas en laboratorio.

Denominacién del tema 3: Expresion en eucariotas pluricelulares.

Contenidos del tema 3: Vectores, expresién transiente y expresion estable. Deteccion de la
proteina y estrategias.

Descripcion de las actividades practicas del tema 3: Los contenidos practicos de este tema
estan relacionados con la tarea 1 de la practica de produccion de proteinas que se detallan en
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el programa de sesiones précticas en laboratorio.

Denominacién del tema 4: Otros sistemas de expresiéon heteréloga.

Contenidos del tema 4: Oocitos de Xenopus, Baculovirus y expresion en cultivos de células de
insectos. Expresion en hongos. Expresion en plantas.

Descripcion de las actividades practicas del tema 4: Los contenidos practicos de este tema
estan relacionados con la tarea 1 de la préactica de produccion de proteinas que se detallan en
el programa de sesiones practicas en laboratorio.

Denominacién del tema 5: Anticuerpos y antigenos.

Contenidos del tema 5: Produccién de anticuerpos de primera y segunda generacion.
Anticuerpos humanizados. Produccién de inmunotoxinas y de fragmentos de anticuerpos.

Descripcion de las actividades practicas del tema 5: Los contenidos practicos de este tema
estan relacionados con la tarea 2 de la préactica de produccion de proteinas que se detallan en
el programa de sesiones précticas en laboratorio.

Denominacién del tema 6: Técnicas de inmunoensayo.

Contenidos del tema 6: Inmunoensayos de fase sélida (ELISA, RIA, western-blots, dot-blots),
ensayos de fase liquida (Inmunoprecipitacion y pull-down). Aplicaciones.

Descripcion de las actividades practicas del tema 6: Los contenidos practicos de este tema
estan relacionados con la tarea 2 de la préactica de produccion de proteinas que se detallan en
el programa de sesiones précticas en laboratorio.

Denominacion del tema 7: Generacion de nuevas moléculas sintéticas.
Contenidos del tema 7: Affibodies. Vacunas recombinantes. Nanotubos.

Descripcion de las actividades préacticas del tema 7:

Denominacion del tema 8: Aplicaciones de moléculas biotecnologicas.

Contenidos del tema 8: Aplicaciones de moléculas biotecnoldgicas en investigacion basica,
Aplicaciones diagnésticas y terapéuticas. Aplicaciones agricolas.

Descripcion de las actividades practicas del tema 8:

Denominacién del tema 9: Purificacién de proteinas I.

Contenidos del tema 9: Estrategias de fraccionamiento y extraccién. Métodos cromatograficos
de purificacion de proteinas. Separaciones basadas en la carga, tamafio e hidrofobicidad.
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Automatizacion. Sistema FPLC y HPLC.

Descripcion de las actividades practicas del tema 9: Los contenidos practicos de este tema
estan relacionados con la tarea 3 de la préactica de produccion de proteinas que se detallan en
el programa de sesiones précticas en laboratorio.

Denominacién del tema 10: Purificaciéon de proteinas I1.

Contenidos del tema 10: Separaciones basadas en la interaccion proteina-ligando:
cromatografia de afinidad.

Descripcion de las actividades practicas del tema 10: Los contenidos practicos de este tema
estan relacionados con la tarea 3 de la practica de produccion de proteinas que se detallan en
el programa de sesiones practicas en laboratorio.

Denominacion del tema 11: Métodos electroforéticos de purificacion y analisis de
proteinas.

Contenidos del tema 11: Electroforesis nativa y desnaturalizante. Isoelectroenfoque.

Descripcion de las actividades practicas del tema 11: Los contenidos practicos de este tema
estan relacionados con la tarea 3 de la practica de produccion de proteinas que se detallan en
el programa de sesiones practicas en laboratorio.

Denominacion del tema 12: Espectrometria de masas y su aplicacion al analisis de
biomoléculas.

Contenidos del tema 12: Métodos de ionizacion MALDI y ESI. Espectrometria de masas en
tdndem. Fragmentacion de péptidos por disociacion inducida por colision (CID) y por
transferencia electrénica (ETD). Sistemas hibridos con HPLC.

Descripcion de las actividades practicas del tema 12:

PROGRAMA DE SESIONES PRACTICAS EN LABORATORIO

Se realizara la expresion en bacterias BL21 de una proteina humana o raton (Tarea 1).
Ademas, se realizara un protocolo de purificacién basado en procesos de pull-down (Tarea 2).
La caracterizacion de la proteina purificada se hara mediante técnicas electroforéticas (Tarea
3).
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Actividades formativas>
. Horas
Horas de trabajo del Horas Horas actividades practicas | actividad de Horas. No
alumno por tema . presencial
seguimiento
Tema Total GG PCH | LAB | ORD | SEM TP EP
Presentacion 0.5 0,5
Plan Docente
1 7 3,5 3,5
2 7,5 2 TP:2 3,5
3 7 2 2 3
4 8,5 2 2 TP: 1,5 3
5 5 2 3
6 3,5 2 1,5
7 7,5 3 TP: 1 3,5
8 8 3 5
Seminarios 14,25 1,25 3 TP: 1 9
9 8 2 TP: 1 5
10 22,5 3 12,5 TP: 1 6
11 10 3 7
12 9 2 3 4
Seminarios 6,75 3,75 3
Evaluacién | 25 2,5 22,5
TOTAL 150 37,5 12,5 10 7,5 82,5

GG: Grupo Grande (100 estudiantes).

PCH: préacticas clin

icas hospitalarias (7 estudiantes)

LAB: précticas laboratorio o campo (15 estudiantes)

ORD: practicas sala ordenador o laboratorio de idiomas (30 estudiantes)

SEM: clases problemas o seminarios o casos practicos (40 estudiantes).

TP: Tutorias Programadas (seguimiento docente, tipo tutorias ECTS).

EP: Estudio personal, trabajos individuales o en grupo, y lectura de bibliografia.

Metodologias docentes™*

1.- Clases expositivas de teoria y problemas. Descripcién: método expositivo que

3.- Aprendizaje

consiste en la presentacion por parte del profesor de los contenidos sobre la materia
objeto de estudio. También incluye la resolucién de problemas ejemplo por parte del
profesor.

Resolucion, andlisis y discusion de problemas préacticos propuestos. Descripcion:
método basado en el planteamiento de problemas por parte del profesor y la
resolucion de los mismos en el aula.

basado en problemas (ABP). Descripcion: método de
ensefianza/aprendizaje que tiene como punto de partida un problema que ha
disefiado el profesor y que el estudiante resuelve de manera autbnoma o guiada

Indicar el nimero total de horas de evaluacién de esta asignatura.
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para desarrollar determinadas competencias previamente definidas.

4.- Aprendizaje a partir de la experimentacion. Descripcién: método de ensefianza-
aprendizaje basado en el método cientifico en el que el estudiante plantea hipdtesis,
experimenta, recopila datos, busca informacion, aplica modelos, contrasta las
hipotesis y extrae conclusiones.

5.- Aprendizaje a través del aula virtual. Descripcion:  situacion de
ensefianza/aprendizaje en la que se usa un ordenador con conexion a la red como
sistema de comunicacion entre profesor y estudiante e incluso entre los estudiantes
entre si y se desarrolla un plan de actividades formativas.

6.- Tutorizacion. Descripcion: situacion de ensefianza/aprendizaje en la que el profesor, en

pequefos grupos, orienta al estudiante en su aprendizaje.

7. -Evaluacion. Descripcion: situacion de aprendizaje/evaluacion en la que el alumno
realiza alguna prueba que sirve para reforzar su aprendizaje y como herramienta de
evaluacion.

Resultados de aprendizaje*

Conocer las técnicas y estrategias mas usuales utilizadas para la expresion y purificacién de
proteinas con fines de investigacion y/o biotecnoldgicos.

Conocer y valorar, mediante el estudio de casos reales, algunas de las aplicaciones mas
importantes desde el punto de vista biotecnolégico de los anticuerpos y moléculas sintéticas.

Aprendizaje de metodologias avanzadas de andlisis y caracterizacion de proteinas, haciendo
especial hincapié en la aplicabilidad de dichos métodos.

Sistemas de evaluacion*

Atendiendo a la normativa de evaluacion de los resultados de aprendizaje y de las
competencias adquiridas por el alumnado en las titulaciones oficiales de la UEx
(DOE 12/12/2016) los alumnos podran escoger entre los dos sistemas de
evaluacion a realizar: continua y global.

1. Alumnos acogidos al sistema de evaluacién continua

Se evaluaran los conocimientos tedricos, la preparacion y exposicion de seminarios, las
actividades practicas y, aquellas otras que se propongan. La contribucién de la calificacion
obtenida en cada uno de los bloques a la calificacion final es la siguiente:

Evaluacion de la parte tedrica: mediante un examen escrito constituido por preguntas de tipo
test (50-80) sobre los temas que constituyen la asignatura para valorar la comprension de
todos los conceptos explicados. Ademas, el examen contard con varias preguntas cortas o
problemas directamente relacionados con los conceptos tedricos. Puntuacion maxima: 75% de
la calificacion final.

Evaluacion de la participacién activa en aula: mediante la asistencia a clases y la participacion
de actividades del aula virtual. Puntuacion maxima: 5% de la calificacion final.
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Evaluacion de seminarios: mediante la preparacién y exposicion de los mismos. Se evaluara el
planteamiento correcto y la capacidad de andlisis y/o sintesis, segun proceda, asi como una
presentacion clara y ordenada. Puntuacion maxima: 10% de la calificacidn final.

Evaluacion de las practicas de laboratorio: mediante la elaboracién de un cuaderno que refleje
el trabajo realizado durante las clases practicas, los resultados obtenidos, y las conclusiones
gue se derivan de ellos. Puntuacién maxima: 10% de la calificacion final.

2. Alumnos acogidos al sistema de evaluacién global. Los alumnos que
quieran acogerse a esta modalidad deberan indicarlo en las tres primeras
semanas del semestre (articulo 4.6 de la normativa):

Evaluacion de la parte tedrica: mediante un examen escrito constituido por preguntas de tipo
test (50-80) sobre los temas que constituyen la asignatura para valorar la comprensién de
todos los conceptos explicados. Ademas, el examen contard con varias preguntas cortas o
problemas directamente relacionados con los conceptos teéricos. Puntuaciéon maxima: 75% de
la calificacion final.

Evaluacion de las practicas de laboratorio: mediante la elaboracién de un cuaderno que refleje
el trabajo realizado durante las clases practicas, los resultados obtenidos, y las conclusiones
que se derivan de ellos. Puntuacién maxima: 10% de la calificacion final.

Evaluacion de seminarios: mediante la preparacion de al menos 3 resimenes de 3 trabajos
cientificos (no revisiones bibliograficas). Se evaluara la capacidad de andlisis y/o sintesis, segin
proceda, asi como la escritura clara y ordenada. Puntuacién méaxima: 15% de la calificacion
final.

Para aprobar la asignatura sera necesario obtener un minimo de 5 puntos sobre 10.

Evaluacion de las competencias: Se evalian comprobando la adquisicion de conocimientos
tedricos y las actividades préacticas, la forma de relacionar con claridad y precision los
conceptos fundamentales, el modo de interrelacionar los contenidos teéricos con los de tipo
practico, su participacion activa y aprovechamiento, asi como su actitud en el laboratorio, el
esmero en la comunicacién oral y escrita, las habilidades adquiridas y el modo de analizar y
sintetizar la informacién obtenida a partir de textos, articulos y recursos electronicos.

Bibliografia (basica y complementaria)

e Protein expresion. A practical approach. Higgins S.J. y Hames B.D. (1999). Oxford
University Press.

. Rossano G.L. y Ceccarelli E.A. (2014) Recombinant protein expression in E. coli: advances
and challenges. Frontiers in Microbiology 5 (April), 1-17.

. Navalainen H. y Peterson R (2014) Making recombinant proteins in filamentous fungi- are
we expecting too much? Frontiers in Microbiology 5 (February), 1-10.

. Huang T-K, McDonald K.A. (2012) Bioreactor systems for in vitro production of foreign
proteins using plant cell cultures. Biotechnology Advances 30, 398-409.

. Lofblom J, Feldwisch J., Tolmachev V, Carlsson J., Stdhl S. Frejd F.Y. (2010) Affibody
molecules: Engineered proteins for therapeutic, diagnostic and biotechnological
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applications. FEBS Letters 584: 2670—2680.

. Rodney Boyer (2012) Biochemistry Laboratory. Modern Theory and Techniques 2™
edition. Ed Pearson.

. Jan-Christer Janson (2011) Protein Purification. Principles, High Resolution Methods and
Applications. Third edition. John Wiley and Sons.

° Michael Kinter and Nicholas E. Sherman (2000) Protein sequencing and identification

using tandem mass spectrometry 2" edition John Wiley and Sons

Otros recursos y materiales docentes complementarios

PAGINAS WEB

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
http://www.web-books.com/
http://www.biorom.uma.es/
http://www.revclinesp.es/es/pdf/13072971/S300/

EQUIPAMIENTO DE LABORATORIO

- Equipamiento para experimentos de cromatografia.

- Equipamiento para electroforesis y técnicas de inmunodeteccidn.

- Equipos de espectroscopia UV-VIS.

- Equipamiento para la realizacion y el mantenimiento de cultivos celulares.
- Centrifugas, agitadores, bafios termostaticos.

- Camara fria.




