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METODO PORCENTAJE NOTAS
Participacion activa en clase 20%
Presentacion de articulos de 30%
investigacion originales
Proyecto final 50% El proyecto final consistira de una propuesta original de investigacion enmarcada en el estudio de los

sistemas de defensa antifagos. Se entregara una propuesta por escrito y se realizard una presentacion
oral y defensa del proyecto.

Contribucién de este curso/tépico en la formacion del alumnado del PDCB:

Con este curso se pretende ampliar el conocimiento de los estudiantes sobre los sistemas de defensa contra bacteriéfagos en bacterias, ademas de sefialar la
gran variedad de procesos fisiolégicos en los que estos sistemas participan y su efecto negativo en la potencial implementacion de terapias basadas en
bacteriéfagos. Los principales objetivos del curso son:

1. Que las y los estudiantes desarrollen una comprension integral sobre como las bacterias interactian con los bacteriéfagos.

2. Proveer del conocimiento teérico que permita a las y los estudiantes identificar y caracterizar sistemas de defensa contra bacteri6fagos en sus bacterias modelo.
3. Promover que las y los estudiantes desarrollen proyectos de investigacion relacionados con la caracterizacion de nuevos sistemas de defensa contra fagos.

Profesor (a) responsable

Nombre: Zamorano Sanchez David Salvador
Teléfono: (777) 329 17 77 Ext. 38487
Email: zamorano@ccg.unam.mx

Profesores (as) participantes

PARTICIPANTE ENTIDAD O ADSCRIPCION SESIONES

ZAMORANO SANCHEZ DAVID SALVADOR  Centro de Ciencias Genomicas 1. Introduccion: Transferencia horizontal de genes y elementos genéticos méviles
Responsable 6. Infeccion abortiva y el altruismo bacteriano

11 Proyecto final

12. Proyecto final

13. Evaluacion Final
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ALEJANDRE SIXTOS JESUS EMMANUEL
Integrante

. Evasién temprana de la infeccién por fagos

. Distinguir los propio de lo ajeno

. CRISPR/Cas y la inmunidad adaptativa en bacterias

. Inmunidad extendida y sistemas nuevos

. Armas en alquiler y el sistema pan-inmune

. Los fagos contraatacan: Sistemas de contradefensa y ataque
. Origen bacteriano de la defensa antiviral en eucariontes

10. Fagoterapia: Perspectivas y limitaciones
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Introduccion

En la Gltima década el estudio de los sistemas de defensa contra fagos ha tomado un auge importante, lo cual ha permitido identificar mas de 100 sistemas distintos
involucrados en la defensa antiviral. El estudio de estos sistemas permite comprender como es que las bacterias se defienden de (e interactian con) los
bacteriéfagos y otros elementos genéticos méviles (MGESs) en el ambiente. Paradéjicamente, la existencia de los sistemas de defensa contra fagos y otros
elementos genéticos moéviles (como plasmidos, transposones e integrones) no conduce al abatimiento de la transferencia horizontal de genes (HGT), lo cual sugiere
gue existen mecanismos ecolégicos, fisiolégicos y adaptativos que permiten la coexistencia entre la inmunidad mediada por sistemas de defensay la plasticidad
gendmica debido a la ganancia y pérdida de MGEs.

La adquisicion de factores de virulencia y genes de resistencia a antibiéticos por parte de bacterias patégenas ha causado estragos y complicaciones en el
tratamiento de enfermedades infecciosas, por lo cual, se ha propuesto que las terapias basadas en bacteriéfagos podrian ser una alternativa al uso de farmacos
tradicionales. Sin embargo, es necesario conocer y comprender el amplio arsenal de defensa antiviral que pueden utilizar las bacterias patégenas (y no patégenas)
para defenderse de los bacteriéfagos tanto en el ambiente como en contextos controlados como pudiera ser la fagoterapia.

Temario

TEMARIO

Sesion 1. Introduccion: Transferencia horizontal de genes y elementos genéticos méviles
Imparte: David Zamorano Sanchez

a. Mecanismos de transferencia horizontal de genes (HGT)

i. Conjugacion

ii. Transformacién

iii. Transduccién

iv. Competencia natural

b. Diversidad de elementos genéticos méviles (MGESs)

i. Bacteri6fagos

ii. Transposones

iii. Elementos integrativos conjugativos

iv. Plasmidos

c. Impacto de la HGT y MGEs en la evolucién bacteriana

i. Lamarck wins: Herencia de caracteres adquiridos y saltacionismo evolutivo

Sesion 2. Evasion temprana de la infeccién por fagos

Imparte: Jesus E. Alejandre Sixtos (Clase), David Zamorano Sanchez (Discusién de articulo)
a. Mecanismos de reconocimiento inicial

b. Formacion de biofilms, secrecién de vesiculas de membrana externa y modificacion de receptores de superficie celular
i. Rol de la sefializacién de c-di-GMP y quorum-sensing en la infeccion por fagos

c. Endonucleasas ancladas a membranas bacterianas

Sesi6n 3. Distinguir los propio de lo ajeno

Imparte: JesUs E. Alejandre Sixtos (Clase), David Zamorano Sanchez (Discusién de articulo)
a. Introduccion a los sistemas de defensa dedicados

b. Sistemas de modificacion-restriccion (R-M)

i. Mecanismos y diversidad de sistemas RM

c. Sistemas de adicién de grupos de fosforotioato (PT)

i. Dndy Ssp

d. Mecanismos sinérgicos de R-M y PT y la complejidad del epigenoma bacteriano

Sesion 4. CRISPR/Cas y la inmunidad adaptativa en bacterias

Imparte: JesUs E. Alejandre Sixtos (Clase), David Zamorano Sanchez (Discusion de articulo)
Mecanismos de accién de CRISPR/Cas

i. Adaptacioén, biogénesis e interferencia

b. Clasificacion y diversidad de sistemas CRISPR/Cas

c. CRISPR/Cas en MGEs

Sesion 5. Inmunidad extendida y sistemas nuevos

Imparte: JesUs E. Alejandre Sixtos (Clase), David Zamorano Sanchez (Discusion de articulo)
a. Culpa por asociacion: Estrategias para la identificacion de sistemas de defensa alternativos
i. Herramientas bioinformaticas: Defense Finder y PADLOC

b. Del pangenoma al defensoma bacteriano
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Sesion 6. Infeccién abortiva y el altruismo bacteriano

Imparte: David Zamorano Sanchez (Clase y Discusion de Articulo)

a. Efecto de proteccion poblacional mediado por la muerte celular

b. Mecanismos de control de la muerte celular

i. Sistemas Abi

ii. Sistemas toxina-antitoxina y su rol en la defensa contra fagos

iii. CBASS: Sefializacion de nucleétidos ciclicos para el control de la muerte celular

iv. CRISPR/Cas de tipo Il y tipo VI

Sesion 7. Armas en alquiler y el sistema pan-inmune

Imparte: David Zamorano Sanchez (Clase y Discusion de Articulo)

Sistemas de defensa contra fagos como elementos egoistas

a. Rol de los MGEs en la diseminacion de sistemas de defensa

i. Islas de defensa e islas multi-conflictivas

b. Conflictos entre MGEs

i. Supresion por superinfeccion

ii. PICIs y PLEs

Sesion 8. Los fagos contraatacan: Sistemas de contradefensa y ataque

Imparte: Jesus E. Alejandre Sixtos (Clase), David Zamorano Sanchez (Discusion de articulo)
a. Mecanismos que usan los bacteri6fagos para la evasion y supresion de la inmunidad en bacterias
i. Anti-RM, Anti-CRISPR, Anti-Abi, Anti-CBASS y mas

b. Carrera armamentista: Evolucién paralela y antag6nica entre bacterias y fagos

Sesion 9. Origen bacteriano de la defensa antiviral en eucariontes

Imparte: JesUs E. Alejandre Sixtos (Clase), David Zamorano Sanchez (Discusién de articulo)
a. Inmunidad ancestral y origen de la defensa antiviral

i. Mundo prebiético y “Reproducers and replicators”

b. Raices evolutivas de sistemas anti-fago en eucariontes

i. Homologias (dominios TIR, viperinas, argonautas, CBASS-cGas/STING, etc.) y convergencia (CRISPR/Cas-RNAI)
Sesioén 10. Fagoterapia: Perspectivas y limitaciones

Imparte: JesUs E. Alejandre Sixtos (Clase y Discusion de articulo)

a. Uso de bacteriéfagos para combatir enfermedades infecciosas

i. Interaccion tripartita bacteria-fago-anfitrion

b. Efectos positivos y negativos de la combinacién de antibiéticos y fagos

c. Disefio racional de fagos armados con sistemas de contradefensa

11. Primera sesion de Discusion y Presentacion de proyectos finales.

Imparte: David Zamorano Sanchez

12. Segunda sesion de Discusion y Presentacion de proyectos finales.

Imparte: David Zamorano Sanchez

13. Sesion de integracion y recapitulacion de aspectos fundamentales aprendidos en el curso.
Imparte: David Zamorano Sanchez

METODO DE EVALUACION

La asistencia es fundamental para obtener el porcentaje mas alto de evaluacion en los rubros participacion en clase (marco teérico) (20%) y la presentacion de
articulos originales (30%). Se incentivara la participacion de todos los participantes mediante aportaciones voluntarias y preguntas directas tanto durante la revision
del marco tedrico como en la discusion de articulos oritnales.

El 50% de la evaluacion final correspondera al desarrollo, presentacion y defensa de una propuesta original de investigacion relacionada con el estudio de sistemas
de defensa contra fagos. La propuesta original debe ser distinta a proyectos en desarrollo dentro de los grupos de investigacion de los participantes del curso. Se
entregara una propuesta por escrito con las secciones Introduccién, Antecedentes y planteamientos del problema, Hipétesis o pregunta, Obejtivo General, Objetivos
Particulares y Disefio Experimental. Ademas de la propuesta escrita los participantes deberan hacer una presentacion y defensa oral de la propuesta.
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