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1.- Denominacion de la actividad curricular.

305 — Virologia Animal
Carga Horaria: 34 hs.

2- Objetivos

1- Enfoque del curso

El curso de Virologia Animal tiene el caracter de curso integrador. El fundamento
de este enfoque es brindar al estudiante las herramientas bioldgicas con las cuales
abordar la problematica de los virus en otros contextos, sean médicos o productivos.
Inicialmente se presentaran a los virus como elementos genéticos itinerantes cuya
biologia esta estrechamente ligada a la biologia de la célula eucariota. Desde esta
perspectiva se analizaran las bases moleculares que subyacen a la estructura, genética y
replicacion de los virus.

Por su simpleza relativa, los virus se ofrecen como excelentes modelos para el
analisis del parasitismo a nivel molecular, tanto en el contexto de la célula como del
huésped. Bajo esta premisa, se hara hincapié en los mecanismos por los cuales los virus
rompen con el estado de homeostasis de la célula y del organismo. Especial énfasis
recibira la revisiéon del juego geno- y fenotipico entre los virus y el sistema inmune, lo cual
sentara las bases para la discusion de las formas de control de las infecciones virales.

Los contenidos han sido seleccionados y organizados de tal manera que, al
finalizar el curso, el estudiante maneje los conceptos, principios y generalizaciones que
gobiernan la biologia de los virus y su manipulacion. Se tratardan especies individuales de
virus sdlo para integrar los conceptos adquiridos durante la cursada. En su lugar, el
tratamiento de los grandes grupos de virus girard en torno a un miembro prototipo que, ya
por su interés en salud o por los conceptos generales que ilustra, ha sido estudiado en
mayor detalle.

2- Objetivos Generales

Al finalizar el curso el estudiante debera:

a- Conocer la estructura y estrategias replicativas de los virus animales.

b- Conocer las maniobras basicas para la manipulacion de material infeccioso.

c- Comprender los mecanismos moleculares de interaccion entre los virus y las células.

d- Analizar las variables virales, de huésped y ambientales que determinan el estado de
enfermedad viral.

e- Evaluar la utilidad y alcance de los distintos métodos de diagndstico y prevencion de
las infecciones virales.

f- Contrastar los grandes grupos de virus animales segun su biologia y mecanismos
patogénicos.




3.-Contenidos

UNIDAD 1: INTRODUCCION A LA VIROLOGIA Y ANATOMIA VIRAL
Objetivos especificos:

a- Comparar a los virus con otros tipos de agentes infecciosos.
b- Valorar las propiedades de los virus empleadas con fines taxonémicos

Relacion entre la Virologia y la Genética, Bioquimica, Biologia Celular, Biologia Molecular,
Inmunologia y otras ramas de las ciencias Biologicas. Anatomia de la particula viral.
Variaciones. Métodos de estudio: microscopia electronica, difraccion de rayos X. Patrones
de simetria: helicoidal e icosaédrica. Determinacion del tipo de genoma; secuenciacion del
genoma viral. Métodos de identificacion y caracterizacién de proteinas virales
estructurales y no estructurales

UNIDAD 2: GENETICA VIRAL
Objetivos especificos

a- Conocer la organizacién gendmica de los virus.

b- Comprender los métodos que llevan a la identificacién de genes virales.
c- Comprender los métodos de analisis de la funcion génica viral.

d- Juzgar los cambios gendémicos que participan en la evolucién de los virus.

Organizacion de los genomas virales. Diferencias con otros organismos. Tipos y tasas de
mutacion en virus DNA y RNA.

Mapeo de genes y mutaciones. Reasortantes.

Determinacion y analisis de la funcion génica. Complementacion. Tecnologia del DNA
recombinante para el estudio de genes virales. Clones infecciosos. Transferencia de
marcadores.

UNIDAD 3: FISIOLOGIA VIRAL
Objetivos especificos

a- Conocer las etapas del ciclo infeccioso de los virus.

b- Distinguir los procesos celulares utilizados por los virus para su multiplicacién.

c- Comparar las estrategias replicativas de virus RNA y DNA.

d- Evaluar los distintos tipos de ciclos infectivos y sus consecuencias para la fisiologia
celular.

La célula eucariota como ambiente para la multiplicacién de los virus animales. Entrada
de los virus a la célula: adhesién y penetracion. Receptores. Diferencias entre virus
envueltos y no envueltos. Fusién y endocitosis. Denudacién de nucleocépsides.

Expresion génica viral y replicacion del genoma. Estrategias replicativas en virus DNA y
RNA. Polaridad gendémica en virus RNA. Variaciones. Ensamblaje y egreso de las
particulas virales.




UNIDAD 4: MANIPULACION DE LOS VIRUS EN EL LABORATORIO
Objetivos especificos:

a- lIdentificar los requerimientos para la propagacion de virus en el laboratorio.
b- Comprender el fundamento de los métodos de cuantificacion de infectividad.
c- Manipular material infeccioso en el laboratorio.

Principios del cultivo celular. Monocapas y suspensiones celulares. Cultivos primarios y de
linea: generacion, mantenimiento y preservacion de células. Infeccion viral de cultivos
celulares: curva de crecimiento de un round. Interferencia.

Cuantificacion viral: determinacion de infectividad por el método de la placa, método del
punto final y método de pock. Unidades de infectividad: TCIDs,, PFU, etc.
Hemaglutinacion.

Propagacion rutinaria de virus. Inoculacion de cultivos y animales de laboratorio. Cosecha
de progenie. Clonacion, purificacion, concentracion y preservacion de stock virales.

El laboratorio de Virologia: requerimientos, normas de bioseguridad.

UNIDAD 5: FISIOPATOLOGIA VIRAL
Objetivos especificos:

a- Conocer los determinantes virales y de huésped que afectan la entrada, diseminacion,
localizacion y transmision de los virus.
b- Analizar las variables que afectan la virulencia y atenuacién de los virus.

Tipos de ciclos infectivos: productivos y abortivos. Susceptibilidad y permisividad celular a
la replicacion viral. Tropismo. Eliminacion de virus. Factores de transmisibilidad.
Concepto de virulencia. Medicion y expresion de la virulencia. Base genética de la
atenuacion.

Repercusion de la infeccidn viral en la fisiologia celular: alteracion de la expresion génica
celular, alteraciones de la estructura celular. Cuerpos de inclusion. Virus citopaticos y no
citopaticos. Consecuencias de la infeccion: lisis celular, transformacion celular.

UNIDAD 6: DIAGNOSTICO VIRAL
Objetivos especificos

a- Conocer los principios que rigen la recoleccion y preservaciéon de material
potencialmente infectado con virus, con fines diagndsticos.

b- Comprender los fundamentos de la metodologia diagndstica.

c- Comparar la utilidad, sensibilidad y especificidad de las distintas técnicas diagndsticas.

d- Criticar las estrategias diagndsticas en las esferas individual y poblacional.

Metodologia diagndstica. Recoleccién y envio de muestras. Aislamiento de virus a partir
de tejidos y fluidos. Inoculacion de cultivos de células y animales.

Observacion directa por microscopia electrénica: preparacion y tincién de especimenes.
Deteccion de é&cidos nucleicos virales. Aislamiento de &cidos nucleicos de los tejidos.
Hibridizacién de acidos nucleicos: fundamentos. Seleccién, preparacion y marcado de
sondas diagnosticas. Técnica de hibridizacion. Autoradiografia.

Polymerase Chain Reaction (PCR). Condiciones de la reaccion. Disefio de primers.
Electroforesis de productos amplificados. Interpretacion.

Bioinformatica: su aplicacion al diagnoéstico viroldgico. Acceso y uso del GenBank.




UNIDAD 7: PERSISTENCIA/RESISTENCIA Y CONTROL DE LAS INFECCIONES VIRALES
Objetivos especificos

a- Apreciar el rol de la inmunidad innata en el desarrollo, resultado y evolucion de las
infecciones virales.

b- Comprender los mecanismos de persistencia viral y estrategias de evasion.

c- Conocer los mecanismos de desarrollo de vacunas convencionales.

d- Analizar los factores del inmundgeno que afectan sus propiedades protectivas.

e- Conocer las estrategias de seleccion de drogas antivirales. Su uso en Veterinaria.

Patrones de infeccidn viral: infecciones agudas y crénicas. Factores que facilitan la
persistencia viral. Mecanismos virales de evasidon del sistema inmune. Infecciones
latentes.

Resistencia natural a la infeccién viral. Genes de resistencia del huésped. Induccion del
estado antiviral por IFN.

Factores en consideracion en el desarrollo de vacunas virales. Estimacion de la eficacia y
seguridad de las vacunas virales. Factores que afectan la eficacia de las vacunas virales.
Vacunas convencionales: ldentificacion de productos virales inductores de proteccion,
transfeccion, vectores recombinantes vivos. Combinacion de vacunas.

Vacunas no convencionales: vacunas basadas en oligopéptidos, vacunas a DNA.
Métodos alternativos de inmunizacion.

Drogas antivirales: desarrollo, mecanismos de accion, resistencia viral. Topografia viral y
desarrollo farmacoldgico de drogas antivirales. Esquemas terapéuticos mas empleados.

UNIDAD 8: GRUPOS DE VIRUS DE INTERES VETERINARIO
Objetivos especiales:

a- Conocer las principales especies de Retrovirus, Herpesvirus, Paramixovirus,
Parvovirus y Picornavirus de interés en Medicina Veterinaria y Produccion Animal.

b- Caracterizar los grupos de virus segun su biologia, estrategia replicativa y ciclo
infeccioso.

c- Analizar los mecanismos basicos de interaccién con sus huéspedes, de los miembros
prototipos de cada grupos de virus.

Caracteristicas del virion. Organizacién de los genomas tipos. Ciclos infecciosos: entrada,
expresion génica, sintesis de productos virales, ensamblaje y egreso. Estructura
antigénica, serotipos. Cinética de la infeccion. Diagnostico. Epidemiologia. Control y
enfoque veterinario de la enfermedad.

UNIDAD 9: LOS VIRUS COMO HERRAMIENTAS BIOTECNOLOGICAS. ONCOGENESIS VIRAL

Objetivos especiales:

a- Conocer la utilidad de los virus como vectores de informacién genética.

b- Conocer la utilidad de los virus como potenciales agentes terapéuticos o
inmundgenos.

c- Conocer los principales virus con potencial oncogénico y sus mecanismos de accion.

Los virus como vectores: sistemas basados en adenovirus y retrovirus. Ventajas e
inconvenientes en relaciéon a otras estrategias. Vectores para transgénesis. Los virus




como carriers de productos heterdlogos inmunogénicos: vaccinia. Terapias génicas,
presente y potencial uso.

Los virus como herramientas para el estudio de la célula eucariota.

Virus y cancer. Mecanismos de transformacion celular. Factores celulares: oncogenes y
anti-oncogenes manipulados por los virus. Integracion viral. Oncovirus transductores y no
transductores.

4.- Descripcion Analitica de las Actividades Tedricas y Practicas -

Las clases tedricas son exposiciones dialogadas para favorecer la participacion de los
estudiantes.

Los trabajos practicos estan basados en la interpretacion y resolucion de situaciones donde el
estudiante debera aplicar sus conocimientos en la materia para llegar a la conclusién de las mismas
y la resolucion de problemas.

5.-Correlatividades

Segun plan de estudios

1- Regular
607 — Enfermedades Infecciosas

2- Aprobadas
301 - Microbiologia
303 — Inmunologia Basica

6.- Evaluacion

De acuerdo a normas vigentes

7.- Bibliografia

Los libros clésicos de Virologia basica no han sido traducidos aun al castellano lo cual representa un
grave déficit. Para minimizar este problema, los docentes del Area han elaborado una guia tedrica
que contiene la mayor parte de los contenidos y que podran adquirirse en el CEV. Los estudiantes
que leen inglés podran consultar los siguientes textos en la Biblioteca del Area.

- Principles of Virology. 2000. Flint, S.J., L.W. Enquist; R.M. Krug, V.R. Racaniello, A.M. Skalka.
- Fundamental Virology. 1995. B. Fields, D. Knipe, and P. Howley.

- Principles of Molecular Virology. 2001. Cann, A.

- Viral Pathogenesis. 1997. Nathanson, N et al.

- Basic Virology. 2004. E. Wagner & M.J. Hewlett.

Las siguientes dos citas han sido traducidas al espafol. Aunque su enfoque se dirige esencialmente a
virus individuales, su parte general puede consultarse.

- La Biologia de los virus animales. F. Fenner.
- Virologia Veterinaria. Horsinek.
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