CURSO DE POSGRADO
Principios de Virologia

Lugar: Laboratorio Virologia Molecular, CENUR Litoral Norte, Sede Salto.
1. Coordinadores: Matias Victoria- Sandra Frabasile
2.- Docentes participantes

Dra. Sandra Frabasile. E-mail: sfrabasile@fcien.edu.uy
Dra. Adriana Delfraro . E-mail: adriana@fcien.edu.uy
Dra. Mabel Berois. E-mail: mabber@fcien.edu.uy

Dr. Matias Victoria. E-mail: matvicmon@amail.com

Dra. Leticia Maya . E-mail: lemaso@gmail.com

Dr. Matias Castells. E-mail: matiascastellsbauer@gmail.com
Dr. Andrés Lizasoain. E-mail:  andres.lizasoain.cuelho@gmail.com

Dr. Rodney Colina. E-mail: rodneycolinal@gamail.com
Mag Lucia Moreira E-mail: Imoreira@fcien.edu.uy

Lic. Santiago Cuevas E-mail: scuevas@fcien.edu.uy

3. Objetivos educacionales

Este curso de Virologia tiene como objetivo acercar a los estudiantes a los conceptos
fundamentales en virus animales sobre los que se sustenta la disciplina. A través de esta
asignatura el estudiante podra diferenciar estos agentes infecciosos de otros patdgenos
tanto en su estructura, como en su biologia y entender las bases de las infecciones virales.
El curso abarcara conocimientos generales sobre los virus y su interaccion con la célula, los
procesos de multiplicacion viral y las respuestas desencadenadas en los individuos
infectados. Asi mismo se abordaran temas relacionados con la variabilidad y evolucién viral,
las herramientas utilizadas para diagnéstico y los desafios que representan estos patdégenos
para la salud humana y animal. El curso contara con un practico, que abarcara
manipulacion de cultivos celulares, aislamiento viral, cuantificacion, y técnicas de deteccion.

4.Detalles tematicos y bibliografia.
TEORICOS (3 horas en dos médulos de 1.5hs)

Dia 1. Introduccién. Introduccion a la virologia. Historia, origen y diversidad de los virus.
Caracteristicas de los virus. Relevancia de virus como agentes patégenos. Hitos en la
generacion de conocimiento relacionado al estudio de virus. Desafios actuales de la
virologia. Virus gigantes: el derribo de los viejos paradigmas. 2 hrs.

Dia 2.- Morfologia y estructura viral. Elementos basicos de la estructura viral: Unidad
estructural, capsdmero, capside, nucleocapside. Estructuras basadas en simetria que
utilizan los virus: helicoidal, icosaédrica y compleja. Morfologia de virus desnudos y
envueltos.

Multiplicacion viral Etapas fundamentales de la multiplicacion. Mecanismos de entrada a
la célula hospedadora. Estrategias de transcripcion y replicacion en virus ARN y ADN. 3
hrs.
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Dia 3. Respuesta a la infeccién viral. Compuestos quimicos con accién antiviral.
Mecanismos celulares con accion antiviral. Sintesis de elementos de defensa antiviral:
sintesis y accion de interferdn.

Patogénesis. Puerta de entrada de la infeccién, dispersién (neural, hematica), invasividad,
excrecion y diseminacion. 3 hrs

Dia 4. Genética de virus. Principales conceptos sobre la estructura de los genomas virales.
Caracteristicas singulares de los genomas de los virus, comparados con otros organismos.
Diversidad de los genomas virales. Mutacién. Recombinacién. Reordenamiento.

Evolucién viral. Teorias sobre el origen de los virus. Evolucion de virus ADN y ARN.
Concepto de cuasiespecie. Variabilidad antigénica y genética. Modelos evolutivos en
virologia. 3 hrs.

Dia 5. Vacunas. Introduccion y breve resefia historica. Casos emblematicos en el progreso
de las vacunas virales. Tipos de vacunas virales. Proceso de desarrollo de una vacuna viral.
Ejemplos de desarrollo de vacunas virales.

Virus emergentes. Virus emergentes. Concepto de emergencia y reemergencia. Factores
involucrados en la emergencia de patdgenos virales. Ejemplos de emergencia y
reemergencia viral. 3 hrs.

Dia 6. Diagnéstico virolégico Obtencion de la muestra clinica. Métodos directos, deteccion
de antigenos virales, microscopia electronica. Métodos indirectos: deteccidén de anticuerpos
por ELISA IFI, PRNT. Biologia molecular como herramienta de diagnéstico, RT-PCR, qPCR,
secuenciacién aplicada al diagnéstico. 3 hrs.

Dia 7. Arbovirosis: Dengue, Zika, Chikungunya y otros. Replicacion viral, evolucion,
modos de transmision, epidemiologia, vacunas, impacto en la salud, desafios futuros,rol del
Laboratorio de Virologia Molecular en los brotes recientes. 2 hrs

Dia 8.- Coxsackievirus A6. Su rol en la enfermedad de Manos, Pies y Boca.
Caracteristicas, emergencia y evolucion. Epidemiologia en Uruguay y desafios futuros.
Virus del Papiloma Humano. Caracteristicas generales. Epidemiologia basada en aguas
residuales: Genotipos de alto y bajo riesgo asociados al cancer de cuello de Utero. 2 hrs

Dias 9 y 10.- Seminarios Se realizaran 2 jornadas de seminarios sobre temas de interés
presentados por los estudiantes y discutidos con el plantel docente. 4 hrs

El laboratorio de virologia.

(7 tedricos de 1hr. cada uno preparativos para el practico)

Aislamiento viral: cultivos celulares, huevos embrionados, animales de experimentacion.
Identificacion: efecto citopatico, inmunofluorescencia, ELISA.

Cuantificacion viral: plaqueo viral, Dosis letal / infectante 50%, hemoaglutinacion.
Extraccion de acidos nucleicos virales y analisis molecular (modelos VRSh y DENV).

PRACTICOS

TEMAS:

1. Sustratos Biologicos. Observacion y manipulacién de cultivos celulares y requerimientos
para trabajar con los mismos. Produccion de subcultivos de linea. Observacion e
inoculacion de huevos embrionados con azul de metileno. Inoculacion de lineas celulares
con virus respiratorios.

2. ldentificacion de virus. Observacién de Efecto Citopatico (ECP) producido por diferentes
virus. Técnicas seroldgicas: Inmunofluorescencia de Dengue.



3. Cosecha de cultivos infectados, extraccion de acidos nucleicos y analisis molecular de
virus ARN. RT-PCR de virus respiratorio sincicial humano (VRSh)

4. Titulacién de virus. Hemoaglutinacién (Virus Influenza). Plaqueo viral y calculo del titulo
viral .

5, Diagnéstico de virus Dengue por RT-qPCR.

6. Taller de analisis de secuencias y bioinformatica

Cronograma del Curso

Fecha Temas Mafiana Tarde
Aislamiento manejo y
L | 21 |INTRODUCCION (2hs) observacion
tedricos de CC y técnicas aislamiento viral
ESTRUCTURA/MULTIPLICACION Identificacion e infeccion VRS en
M| 22 -
(3hs) teéricos cC
vl 23 RESPUESTA / PATOGENESIS
(3hs) tedricos Titulacion HA y plaqueo
z R Analisis molecular: extraccion
J | 24 |GENETICA /EVOLUCION (3hs) tebricos ARN y RT RSV
V| 25 |VACUNAS/EMERGENTES (3 hs) tedricos PCRYy gel
S| 26
oz I [
L [ 28 |DIAGNOSTICO (3hs) tedricos finalizar plaqueo
vl 29 MODELOS VIRALES (2hs)
Dengue, Zika, Chikungunya tedricos practico diagnéstico
MODELOS VIRALES (2hs)
M| 30 [Coxsackievirus A6y Virus del
Papiloma Humano tedricos practico diagnéstico

analisis de secuencias y
bioinformatica (1)
analisis de secuencias y
bioinformatica (2)

J | 31 [SEMINARIO 1 (2hs)

1 |SEMINARIO 2 (2hs)

S| 2
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