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TEORIA

1. Naturalesa i multiplicacio dels virus

El mén dels virus. Virus, elements genetics mobils i éssers vius. Parasitisme
estricte, multiplicacié i transmissié. La particula virica: dimensions, composicié
quimica i morfologia. Paper de la capside en la transmissio. Composicié quimica i
funcions del genoma viric: gens estructurals i no estructurals. La pol.laritat de I'acid
nucleic. El cicle viric: fases extra- i intracel.lulars. Multiplicacié virica: infeccions
productives i no productives. Expressié temporal de gens virics. La malaltia virica.

2. La Virologiai els seus origens

Les hipotesis sobre el manteniment de la vida i la generacié espontania. Els
treballs d'en Pasteur. Agents infecciosos microscopics i els postulats de Koch. El
segle XIX: el descobriment dels virus. Els treballs de Mayer, lvanofsky i Beijerink
sobre el mosaic del tabac: el concepte de veri filtrable. Descobriment dels virus
animals. El segle XX: caracteritzacié quimica, estructural i genética dels virus. Fets
relevants en la historia de la Virologia. L’erradicacié de la verola. Aspectes clinics i
biotecnologics de la Virologia.

3. Metodologia virologica

Obtenci6 de particules viriques. El cultiu cel.lular. Cultius a petita i mitjana escala.
Purificacié. Quantificacié de particules viriques i analisi de components virics. El
laboratori de Virologia: arees i distribucié. La seguretat biologica. Nivells de
contencié: P1 a P4. Tractament d'aire. Tractament d'efluents. Les fabriques de
vacunes: produccio a escala industrial de particules viriques.

4. Estructura de les particules viriques

Morfologia de les particules viriques. Elements estructurals: subunitat, capside,
nucleocapside i envolta. Estudi de les particules viriques: la microscopia
electronica i les reconstruccions tridimensionals. La difraccio de raig X: requisits
cristalografics i nivell de resolucié. Arquitectura molecular en les simetries
helicoidal i icosahedrica. El principi de quasiequivalencia de Caspar i Klug.
Proteines trans-membrana en les envoltes viriques. Llocs d'unié a receptors. La
neutralitzacio.

5. Genética i genomes virics

Principi d'economia i complexitat dels genomes virics. Estructura genomica.
Genomes segmentats i partits. Sequienciacid de genomes virics i prediccié de
funcions. Mutacié espontania i mutagenesi. El clon infecciés. Recombinacio,
reorganitzacié i mescla fenotipica. Tipus de mutants virics. Virus defectius:
genomes integrats, virus satélits i particules defectives interferents.
Complementacid. Instruments virals per a transferencia geneética i terapia génica.
Presentacio de peptids i antigens en virus recombinants. Clonacié i expressio



génica amb vectors virics.

6. Principis de taxonomia virica

Primeres classificacions de virus: classificaci6 de Bradley de bacteriofags i de
Baltimore de virus animals. EI Comité Internacional de Taxonomia de Virus i el
sistema de classificacio. Propietats viriques usades en taxonomia. Families de
virus animals i virus no classificats. Els principals patogens humans i les seves
malalties. Virus de plantes, invertebrats, bacteris i fongs.

7. Origen i evolucio dels virus

Origen dels virus; teories regressives i a favor d'un origen cel.lular. Mecanismes de
generacio de diversitat. Frequéencies de mutacio i abundancia relativa de mutants.
Fixaci6 de mutacions. Replicases viriques i fidelitat de copia. Variabilitat i evolucio
en virus RNA i retrovirus. Les quasiespecies viriques. Evolucio i potencial evolutiu.
Seleccié darwiniana i no darwiniana de mutacions. Efectes fundacionals i colls
d'ampolla. Divergencia genética i antigénica; el virus de la grip. Filogénia virica.

8. Noves malalties viriques i virus emergents

Aparicid de noves malalties viriqgues. Canvi d’hoste i de tropisme. Emergéncia i
reemergéncia virica. Factors mediambientals, culturals, i tecnologics determinants.
Nous virus i virus emergents humans. Les febres hemorragiques humanes: el virus
Ebola i els Hantavirus. El virus de la immunodeficiéncia humana. Virus hepatics.
Nous virus animals.

9. Multiplicacio virica

Reconeixement cel.lular. Naturalesa i funcié dels receptors. Internalitzacio.
Decapsidacié. Aturada de la biosintesi cel.lular. Estimulacioé de funcions cel.lulars:
papovavirus i adenovirus. Sintesi de RNA, DNA i proteines viriques: sequéncies
temporals. Processat de proteines viriques. Factories viriques i inclusions
cel.lulars. Efectes citopatics. Sortida de particules viriques amb i sense lisi.
Infectivitat dels virions. Apoptosi. Transformacio cel.lular en virus RNA: oncogens
cel.lulars; activacio i transduccio. Transformacié cel.lular en virus DNA: oncogens i
oncoproteines virigues. Dianes de farmacs antivirics.

10. Patogenia de les infeccions viriques

Caracteristiques de les infeccions virigues. Portes d'entrada. Infeccions
localitzades i sistemiques. Invasivitat. Viremia. Transmissio nerviosa. Teixits diana:
tropisme. Virulencia. Paper de la resposta organiques en la patogenia. El contagi:
vies de transmissio. Vectors i reservoris. Les infeccions viriques persistents;
mecanismes de persistencia. El virus del xarrampié. El virus Epstein-Barr. Les
hepatitis viriques. Infeccid per HIV; els aspectes dinamics de la persistéencia. El
diagnostic de les infeccions viriques.

11. Resposta a les infeccions viriques

Mecanismes antivirics inespecifics. Inducci6 i activitat dels interferons. Induccio i
evolucio de la resposta immune. Paper d'anticosos i cél.lules T. Processat i
presentacio d'antigens. Evasid virica de la resposta immune. Profilaxi de les
infeccions viriques: la vacunacio. Tipus de vacunes; atenuades i inactivades. Les
vacunes de la polio. Bases molecular de l'atenuaci6. Vacunes de nova generacio.



Antigens i immunogens. Proteines recombinants i péptids sintéetics. Pseudo-
capsides vacunals. La vacuna de la hepatitis B. Vacunacié amb DNA.

12. Prions

Les proteines infeccioses: els prions. Historia i desenvolupament del concepte de
prié. L'amiloid. Sintesi i processat de PrP°¢. Formacié de PrP* i propagacié dels
prions. Malalties pridniques: heréncia i contagi. Les proteines X i Y. Diversitat dels
prions. El 'scrapie’. L'encefalitis espongioforme bovina. Barreres interespecifiques.
Les malalties prionigues humanes: el Kuru, el sindrome de Creutzfeldt-Jakob i
malalties hereditaries. Els polimorfismes del gen PrP.

13. Bacteriofags

Breu historia; el descobriment i els treballs posteriors de Luria i Delbrick.
Morfologies de les capside. Els fags virulents. El T4: morfogenesi, genética i
regulacio de l'expresio genica. La lisi cellular. Els fags filamentosos. Els fags
atemperats. El fag lambda: morfologia i organitzacid6 genética. Regulacié de
I'expresio génica en lisi i lisogénia. El repressor Cl i el sistema SOS. Altres fags
d'interés: Mu, P1, T7, MS2, QR i P22. Utilitzaci6 de promotors i altres elements
genétics de bacteriofags en genetica molecular. Abundancia i distribucié de
bacteriofags. Mecanismes de resistéencia.

14. Virus vegetals i viroids

Importancia dels virus de plantes. Transmisio. Infeccio virica de plantes. Moviment
de particules viriques pel sistema vascular. Efectes sobre la planta. Sistemes de
defensa de I'hoste. Induccié de la proteccié. “Vacunacié” en plantes. Principals
virus de plantes. Virus DNA i virus RNA. Virus amb genoma patrtit. Els viroids:
estructura i constancia de dominis. Possibles mecanismes de la patogéenia. El virus
de la hepatitis delta.

PRACTIQUES

1. Obtenci6 de llisats fagics.

2. Titolat de suspensions viriques.

3. Aillament de bacteriofags de mostres naturals.
4. Multiplicacio de bacteriofags: "one-step-growth".
5. Reactivacio "Weigle" de bacteriofags.

6. Adsorcié fagica.

7. Inactivacio de bacteriofags per antigen somatic.
8. Reassociaci6 "in vitro" de capsides viriques.

9. Inactivacio de bacteriofags per llum ultraviolada.

10. Inactivaci6 de bacteriofags per calor i pH.

11. Obtencié de mutants litics de bacteriofags.

12. Calcul de frequencies de bacteriofags mutants.
13. Obtenci6 de serums policlonals contra virus.
14. Estudi de la neutralitzacié virica per serums.
15. ELISA d'antigens virics.

16. Microscopia electronica de bacteriofags.
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Pagina Web
http://servet.uab.es/avillaverde/virologia.html

Avaluacio6 de I'assignatura

Examen final tipus test d'eleccié multiple amb una part de teoria (unes 90
preguntes) i una part de practiques (unes 10 preguntes). Aprovat a partir de
5; Notable a partir de 7; Excel.lent a partir de 8. Auto-avaluacié continuada.
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