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Resumen del Proyecto

El Alzheimer (AD), es una enfermedad neurodegenerativa multifactorial, en la cual se produce una eventual y
progresiva pérdida de la capacidad cognitiva, para la cual actualmente no se conoce cura o tratamiento efectivo. Se
caracteriza por estados de inflamacion crénica y la acumulacién de placas amiloides y ovillos neurofibrilares en el
cerebro, cada uno compuesto por el péptido 3 amiloide (AB).Aunque no es el Unico agente causal, el virus Herpes
simplex tipo | (HSV-1), ha sido establecido como el patdgeno més claramente asociado con el desarrollo de AD. Se
ha propuesto que la exposicidn crénica o persistente (con sus posibles reactivaciones) al HSV-1, seria factor de
riesgo tanto para la AD como para la degeneracion de la macula relacionada a la edad.

Por otro lado, los fucoidanos son polisacaridos sulfatados presentes en la pared de las algas pardas. En el mar
argentino estas algas, de crecimiento prolifero y abundante, constituyen un recurso natural poco explotado. En
relacion al conocimiento de los fucoidanos presentes en las algas de nuestro litoral, es sabido que aquellos
extraidos de Undaria pinnatifida, ademas de poseer actividad antitumoral y antioxidante, han demostrado ser
agentes antivirales selectivos contra el HSV-1 sin embargo el rol antiviral de estos fucoidanos frente a coronavirus
es poco conocido. La combinacion de estos polisacaridos con otros compuestos bioactivos puede resultar en una
sinergia en términos de sus posibles aplicaciones en el area de salud. Por e€j., Hao y col. consignan que la
combinacion de fucoidanos con otros biopolimeros como alginatos y quitosano como materiales de partida para la
fabricacién de parches para curacion de heridas, confiere propiedades mejoradas a éstos en términos de actividad
antibacteriana, homeostatica y antinflamatoria, sin embargo la accion antiviral resultante de esta combinacion aln
no ha sido reportada.

Plan de trabajo (resumido)

Dentro de los objetivos especificos de este proyecto, para la propuesta del alumno ofrecemos:

A) Estudiar en células de neuroblastoma y epiteliales infectadas con virus HSV-1 o coronavirus bovino si el
tratamiento con los fucoidanos puede:

e  Modular la produccion de citoquinas,

e Modular el grado de apoptosis y supervivencia celular.

e Regular la activacién de la via NFkB

e  Modular el nivel de produccion de AB.

B) Evaluar silos fucoidanos puros o vehiculizados en quitosano poseen accion antioxidante.

Este plan permitira iniciar a los estudiantes de la carrera de Bioguimica interesados en la investigacion cientifica, a

través de la participacion en el desarrollo de las tareas propuestas junto a nuestro grupo de trabajo. Los estudiantes

adquirirdn nuevos conocimientos, y alcanzaran conocimientos para la busqueda de informacion cientifica

actualizada y fundada. Comprenderan la légica que hila el desarrollo del conocimiento cientifico para responder una

hipétesis, el disefio experimental que conlleva su demostracion y el andlisis critico de los resultados. Su aplicacion

lo posibilitaria a continuar desarrollandose en la investigacién a través de la postulacion a una beca alumnos

avanzados o para graduados.

Descripcion de las Actividades arealizar :

Estudios propuestos en uno de los objetivos del PICT2019—02990. Para ello, como actividades, el alumnos
aprendera a:

-Cultivar células. El alumno aprendera a cultivar distintos tipos de células, realizar stock celulares en condiciones
asépticas, amplificar lineas celulares y determinar las condiciones 6ptimas para infectar.

-Infectar cultivos celulares. Se trabajara con virus HSV-1 cepa Kos o coronavirus Bovino cepa mebus. Se infectaran
células de origen neuronal y otras de origen epitelial a distintas moi (multiplicidad de infeccién). Luego de distintos
tiempos de incubacion se titulard la progenie viral infectiva obtenida por métodos de plaqueo viral y también por el
de punto final. Aprendera técnicas de biologia molecular para cuantificar virus y las diferencias con las metodologias
anteriores. El alumno ademas aprendera a cuantificar el grado de efecto citopatico producto de las infecciones
virales.

-Determinar el grado de produccion de péptido beta amiloide. A los distintos tiempos de incubacion, se fijaran las




células, y se recolectaran los sobrenadantes. Se inmunomarcaran los cultivos con anticuerpo anti beta amiloide y
luego un secundario anti especie para observar mediante inmunofluorescencia.

- Analizar el grado de activacién de la via NFKB mediante técnicas de WB y citoquimicas

- Analizar la actividad antioxidante mediante el ensayo con DPPH

- Analizar criteriosamente los resultados obtenidos y determinar la significancia estadistica.

Cuatrimestre: primero

Cupo de alumnos:1

Carga horaria semanal: 5 hs, a determinar junto al alumno, de acuerdo a la carga horaria de las materias que esté
cursando en paralelo.

Modalidad de Evaluacion:
e Entrega de un informe con formato de trabajo cientifico
e  Exposicion Oral: Se realizara en presencia de todos los alumnos de la materia y los profesores
respectivos y al menos un integrante de la CCB (hasta 15 minutos)




