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1. Informacion Basica

1.1. Objetivos de la asignatura

La asignatura y sus resultados previstos responden a los siguientes planteamientos y objetivos:

El principal objetivo de la asignatura es el manejo y la integracion de diversas técnicas ?émicas (gendmica, transcriptomica,
protedmica, metabolémica, epigendmica y metagendmica) y su aplicacion en la bisqueda de biomarcadores y factores de
resistencia a enfermedades. Las clases tedricas introducirdn al alumno en las bases de las herramientas ?6micas y sus
aplicaciones. La teoria se intercalara con clases practicas, donde se profundizara en el conocimiento a nivel de laboratorio y
se aplicaran estos conocimientos al uso préactico de las herramientas bioinforméticas y a la interpretacién de resultados.

1.2. Contexto y sentido de la asignatura en la titulacion

Esta asignatura se enmarca dentro del Master Universitario en Salud Global: Integracién de la Salud Ambiental, Humana y
Animal. Este méaster contempla una aproximacion interdisciplinar al estudio de la salud, en esta aproximacion se busca
integrar herramientas epidemioldgicas, ambientales y moleculares para comprender la dinamica de las enfermedades. Se
trata de una asignatura optativa dentro de la especialidad de Investigacion Traslacional que aporta conocimientos béasicos e
indispensables para utilizar, interpretar y disefiar las herramientas actuales de diagnostico y prevencion. Complementa a
otras asignaturas de la especialidad como "Herramientas de Diagndstico y Prevencion Avanzadas" o "Modelos de
investigacion de la enfermedad", y también aporta el conocimiento de las herramientas bioinforméticas para la obtencién y el
andlisis de los datos émicos, para la busqueda de biomarcadores, la identificacion de la base genética de la resistencia a las
enfermedades y la resiliencia. Finalmente, se complementardn conocimientos de estadisticos basicos especialmente
relevantes para el analisis de datos 6micos.

1.3. Recomendaciones para cursar la asignatura

Es conveniente que el estudiante tenga conocimientos previos de Genética, Bioquimica y/o Biologia Molecular,
Microbiologia y Estadistica.

2. Competencias y resultados de aprendizaje

2.1. Competencias

Al cursar esta asignatura el alumno alcanzara las siguientes competencias especificas:
® Comprender las bases metodoldgicas y usos de las herramientas 6micas.
® Utilizar herramientas informaticas y aplicaciones web especificas para el andlisis de resultados émicos.
® Disefiar e interpretar experimentos basados en el uso de las herramientas 6micas.
® Conocer como aplicar las herramientas 6micas en diversos ambitos del estudio e investigacion en salud.

2.2. Resultados de aprendizaje

El estudiante, para superar esta asignatura, debera demostrar los siguientes resultados:



Comprender las bases de los estudios 6micos.

Ser capaz de interpretar resultados de andlisis 6micos.

Saber disefiar un estudio utilizando herramientas émicas.

Poder evaluar con un cardcter critico articulos cientificos que utilicen herramientas 6micas.
Saber realizar andlisis basico de resultados obtenidos con herramientas émicas.

2.3. Importancia de los resultados de aprendizaje

La asignatura contempla el aprendizaje en las bases, el andlisis y la interpretacion de resultados de los datos obtenidos por
las metodologias 6micas. Este aprendizaje presenta una importancia creciente para el desarrollo de la actividad de
profesionales de la Salud, tanto para la interpretacion critica de resultados obtenidos por ellos mismos o por otros trabajos
publicados, como para el disefio experimental para el desarrollo de nuevos biomarcadores. Las herramientas aprendidas
pueden aplicarse a otros aspectos mas basicos de la investigacién en salud como el estudio de los mecanismos
moleculares de las mismas o la busqueda de dianas terapéuticas.

3. Evaluacion

3.1. Tipo de pruebas y su valor sobre la nota final y criterios de evaluacion para cada prueba

El estudiante debera demostrar que ha alcanzado los resultados de aprendizaje previstos mediante las siguientes
actividades de evaluacion:

ACTIVIDAD 1: PRUEBA ESCRITA PARA LA EVALUACION TEORICA

Se realizara una prueba final escrita basada en la respuesta y 20 preguntas tipo test. En ella se evaluara la adquisicion de
conocimientos tedricos basicos de la asignatura. La calificacién de esta prueba final escrita sera de 0 a 10 y supondra el
20% de la nota final de la asignatura.

ACTIVIDAD 2: PRUEBA ESCRITA PARA LA EVALUACION PRACTICA

Al finalizar cada una de las practicas el alumno tendra que rellenar un cuestionario en el que se evaluara si ha adquirido las
competencias buscadas. La evaluacion del conjunto de practicas sera de 0 a 10 y supondra el 30% de la nota final.

ACTIVIDAD 3: TRABAJOS TEORICOS y PROYECTOS ESCRITOS

Para superar esta actividad, el alumno deberéa presentar al finalizar la asignatura un trabajo en el que realice una revision
bibliografica de las distintas herramientas -6micas utilizadas en el diagnéstico y prevencion de una enfermedad a su
eleccion. El trabajo sera evaluado por dos profesores de la asignatura. La calificacion de esta actividad sera de 0 a 10 y
supondra el 30% de la nota final de la asignatura. Esta calificacion tendra en cuenta los siguientes aspectos:

® Originalidad del trabajo (30%)
® Conocimiento y comprension demostrada de las metodologias descritas (30%)
® Revision bibliografica: blisqueda, comprension e interpretacion (40%).

ACTIVIDAD 4: TRABAJOS SOBRE RESOLUCION DE PROBLEMAS Y CASOS

Por grupos, los alumnos tendran que demostrar su capacidad para interpretar resultados de distintos problemas basados en
los datos 6micos resolviendo un caso determinado. Tendran que justificar y razonar la resoluciéon del mismo en un informe
escrito que se presentara al finalizar la asignatura. La calificacién de esta actividad sera de 0 a 10 y supondra el 20% de la
nota final de la asignatura.

Tabla resumen de las actividades de evaluacion y su reflejo en la calificacion final del alumno:

Actividades | Contenidos | %
de evaluados | Calificacién
evaluacion final
Prueba Clases 20 %
escrita 1 tedricas
Prueba Clases 30 %
escrita 2 practicas
Trabajo Busqueda 30 %
tedrico auténoma

de

informacién

y redaccién

de informes
Resoluciéon | Trabajoen | 20%
de casos grupo para

la

resolucion




de casos
practicos.

Prueba global: El estudiante que no opte por la evaluacién continua o que no supere la asignatura por este procedimiento,
tendra derecho a presentarse a una prueba global que consistird en una prueba escrita que evalle los contenidos tedricos y
practicos de la asignatura, la resolucion in situ de un caso practico. Esta prueba tendra una puntuacion comprendida entre 0
y 10 puntos. Criterios de valoracion: la prueba escrita supondra el 60% de la calificacion final y la resolucion del caso el
40%. La prueba se realizara en el periodo oficial de exadmenes de la Universidad de Zaragoza.

Sistema de calificaciones: de acuerdo con el Reglamento de Normas de Evaluacion del Aprendizaje de la Universidad de
Zaragoza (Acuerdo de Consejo de Gobierno de 22 de diciembre de 2010), los resultados obtenidos por el alumno se
calificaran en funcién de la siguiente escala numérica de 0 a 10, con expresion de un decimal, a la que podra afadirse su
correspondiente calificacion cualitativa:

0-4,9: Suspenso (SS).
5,0-6,9: Aprobado (AP).
7,0-8,9: Notable (NT).
9,0-10: Sobresaliente (SB).

La mencion de «Matricula de Honor» se otorgara entre los estudiantes que hayan obtenido una calificacion superior a 9,0.
Su nimero no podra exceder del cinco por ciento de los estudiantes matriculados en el correspondiente curso académico.

4. Metodologia, actividades de aprendizaje, programa y recursos

4.1. Presentacion metodoldgica general

El proceso de aprendizaje que se ha disefiado para esta asignatura se basa en lo siguiente:

La asignatura esta estructurada en 4 Bloques tematicos que comprenden 14 temas teoricos y 4 sesiones practicas. Como
resultado, se impartiran un total de 20 horas tedricas que intentaran incluir, en la medida de lo posible, ejemplos practicos.
Se ha calculado que, para la preparacion del examen tedrico se necesitaran 34 h de trabajo no presencial del alumno.

El alumno cursara 10 horas de practicas presenciales. Estas horas se han dividido en 4 practicas con una duracion variable
en funcién de la temética de la misma. El alumno tendra que rellenar un cuestionario al finalizar la practica en el que se
reflejara si ha adquirido las competencias buscadas.

Finalmente, el estudiante tendra que realizar trabajos docentes que le supondra un trabajo autonomo de 10 horas.

Tabla resumen de la distribucién horaria en las distintas actividades docentes

Actividad Presenciales (h) no presenciales (h)
Clase magistral 20 0

Clases practicas 10 0

Trabajos docentes 0 10

Trabajo auténomo del estudiante 0 34

Pruebas de evaluacion 1 0

4.2. Actividades de aprendizaje

El programa que se ofrece al estudiante para ayudarle a lograr los resultados previstos comprende las siguientes
actividades...

Las clases magistrales participativas se impartiran en aula. Antes del inicio de las mismas, se les facilitara a los alumnos,
con tiempo suficiente, el material didactico a utilizar. Las clases magistrales se realizaran en un dnico grupo.

Las clases practicas se repartiran en 4 sesiones y tendran una duracion variable en funcion de su naturaleza. Estas
sesiones se llevaran a cabo en el aula de informatica. En principio, esta actividad se realizara en un unico grupo.

Los trabajos docentes se realizaran de forma individual o en grupo. Para la realizacion de los mismos, el profesorado
aportara la documentacion necesaria y tutorizara a los alumnos en su realizacion. El alumno necesitara realizar trabajo de
forma autonoma para el estudio de los temas tedricos del curso, la busqueda bibliografica y preparacion de trabajos.
También se realizara una sesion de 2h de resolucién de problemas y casos.

Finalmente, se realizara una evaluacion de los trabajos docentes por, al menos dos profesores, y de los contenidos tedricos
mediante un examen escrito. Este sera preparado y evaluado por los distintos profesores que participan en la asignatura.

4.3. Programa



CLASES TEORICAS:

BLOQUE I: INTRODUCCION A LOS ANALISIS OMICOS: GENOMICA, TRANSCRIPTOMICA, PROTEOMICA,
METABOLOMICA, METAGENOMICA.

Tema 0: Introduccion.
® Presentacion de la asignatura.
Tema 1: Gendmica.

® Definicion y conceptos.
Secuenciacion, mapeo, anotacion y aplicaciones.
® Herramientas basadas en el uso de nuevas tecnologias de secuenciacion.

Tema 2: Transcriptémica (impartido en inglés).

® Definicion y conceptos.
® Herramientas de andlisis transcriptémico (técnicas piloto [ESTs, SAGE], microarrays, secuenciacién de RNA).

Tema 3: Protedmica.

® Conceptos fundamentales sobre proteinas (composicién, estructura, propiedades, modificaciones post
traduccionales) y protedmica (desafios, estrategias)

® [ a cromatografia liquida de altas prestaciones (HPLC) y espectrometria de masas (MS) aplicada a la protedmica.
Recursos informaticos y bases de datos de proteinas.

Tema 4: Metaboldmica

® Metabolomica. Concepto, desarrollo, herramientas utilizadas.
® Aplicacién en Farmacologia. Farmacometabolomica.

Tema 5: Epigendmica: mecanismos, herramientas y aplicaciones en el estudio de enfermedades.

Definicién y conceptos.

Mecanismos de regulacion génica mediante epigendmica.

La epigenética en la naturaleza: ejemplos.

Herramientas experimentales para el andlisis epigenético.

Aplicacion de la epigendmica en el estudio de mecanismos moleculares, enfermedades y tratamientos.

Tema 6: Metagendmica: Analisis de microbiota.

® Andlisis de microbiota mediante el estudio de amplicones 16S rRNA
Herramientas para el analisis de microbiota
® Aplicaciones en la investigacion de enfermedades intestinales

BLOQUE Il: METODOS ESTADISTICOS PARA EL ANALISIS DE DATOS "OMICOS"
Tema 7: Métodos estadisticos para el analisis de datos "6micos" (I): Preproceso.

® Métodos de Normalizacion y Transformacion.
Transformacién para datos composicionales.
® Agrupamiento (Clustering) y reduccion de dimensiones.

Tema 8: Métodos estadisticos para el analisis de datos "6micos" (Il). Anélisis.

Test estadisticos.
® Modelos lineales.
Modelos lineales generalizados.

Tema 9: Métodos estadisticos para el analisis de datos "émicos" (lll). Interpretacién.



® El problema de las comparaciones miltiples.
® Correccion de Bonferroni y Tasa de Falso Descubrimiento (False Discovery Rate).
® Meétodos de enriquecimiento.

BLOQUE lIl: APLICACIONES DE LAS HERRAMIENTAS "OMICAS" PARA EL DESCUBRIMIENTO DE
BIOMARCADORES

Tema 10 Introduccién general a los biomarcadores (impartido en inglés).

® Repaso de las propiedades generales de biomarcadores
® Desarrollo clinico de los biomarcadores (fases, agencias reguladoras).
® RNAs no-codificantes en enfermedades neurodegenerativas y envejecimiento.

Tema 11: Herramientas transcriptdmicas para busqueda de biomarcadores (impartido en inglés).

® Pasos principales de RNA-Seq
® Plataforma Galaxy: busqueda de biomarcadores por andlisis de datos de RNA-Seq

Tema 12: Herramientas protedmicas para blsqueda de biomarcadores

® Herramientas para la fase de descubrimiento (electroforesis 2D, DIGE, iTRAQ, Label-free)
® Herramientas para la fase de confirmacion/validacion (ELISA, WesternBlot, SRM)
® Ejemplos de tests protedmicos

BLOQUE IV: ANALISIS GENOMICOS PARA LA IDENTIFICACION DE LA BASE GENETICA DE LA
RESISTENCIA A LAS ENFERMEDADES Y LA RESILIENCIA

Tema 13: Variacion genética del hospedador en resistencia a enfermedades (cuantificacion) GWAS

® Definicion y conceptos.

® Disefios experimentales y fenotipado.

® Herramientas gendmicas para estudios de asociacién de genoma completo (GWAS): arrays de baja, media y alta
densidad; programas de asociacion e imputacidon de genotipos; uso de genotipos de secuenciacion de nueva
generacion.

® Anotacion y andlisis de enriquecimiento funcional.

Tema 14: Seleccion para la resistencia genética a enfermedades.

Introduccion a la genética cuantitativa.

Parecido entre parientes y Heredabilidad.

Objetivos y Criterios de seleccion.

Biomarcadores, genética molecular y seleccion gendmica.
Seleccion para respuesta inmunitaria y seleccién para resiliencia.

CLASES PRACTICAS
Practica I. Exploracion de datos de RNAseq (impartido en inglés).

Duracién estimada: 2 horas presenciales Espacio necesario: Aula de informatica.
Contenidos: Andlisis de datos de secuenciacion de RNA en plataforma Galaxy.
Actividades que realiza el alumno:

® |Importacion de datos

® Control de calidad de secuenciacion (FastQC)

® Filtrado/trimming de las lecturas (Trimmomatic)

® Alineacién con el genoma de referencia (HISAT2)



Conteo de lecturas (FeatureCounts)

Creacién e implementacion de flujo de trabajo computacional (Workflow)
Expresion diferencial (DESeq?2) y exportacion de datos normalizados
Andlisis de los datos en Excel

Prueba escrita: cuestionario de la préactica.

Observaciones: Esta practica se realizara en combinacion con las clases tedricas del Tema 11.

Practica Il. Andlisis proteémico: Identificacién de proteinas mediante huella peptidica y MS/MS con la tecnologia
MALDITOF/TOF

Duracion estimada: 2h presenciales.
Espacio necesario: Aula de informatica.

Contenidos: Identificacion de una proteina mediante espectrometria de masas MALDITOF/TOF. Uso de un motor de
busqueda y bases de datos de proteinas. Interpretacion de resultados.

Actividades que realiza el alumno:
® Andlisis mediante espectrometria de masas MALDI TOF/TOF Busqueda en bases de datos
® |nterpretacion del resultado
® Prueba escrita: cuestionario de la practica.

Observaciones: Esta practica se realizar4 en combinacion con las clases tedricas del Temas 3y 12.

Practica lll: Variacion genética del hospedador en resistencia a enfermedades (cuantificacion) GWAS

Duracion estimada: 2h presencial Espacio necesario: Aula de informatica

Contenidos: Identificacion de regiones genémicas asociadas con resiliencia y resistencia a infecciones por parasitos
gastrointestinales en ovino. Uso de herramientas basicas para los filtrados de datos de genotipado masivo, y estudios de
asociacion de genoma completo (GWAS). Interpretacion de resultados y analisis de enriquecimiento funcional.

Actividades que realiza el alumno:
® Importacion y filtrados de calidad de los datos de genotipado. Imputacién de genotipos faltantes.
® Andlisis de asociacion de genoma completo.
® Anotacién de genes y andlisis de enriquecimiento funcional. Prueba escrita: cuestionario de la practica.

Observaciones: Esta practica se realizara en combinacion con las clases teédricas del Tema 13.

Préactica IV: Metagendmica: Analisis de microbiota intestinal

Duracion estimada: 4h presenciales Espacio necesario: Aula de informatica. Contenidos:
Actividades que realiza el alumno:
® Visualizacion e importacion de los datos de secuenciacion.
Andlisis de la calidad de las secuencias obtenidas.
Filtrado de las secuencias, eliminacién de quimeras y dereplicacién. Obtencion de ASVs.
Anotacion taxonémica de las secuencias.
Estudio de la composicion bacteriana a diferentes niveles taxonémicos.
Prueba escrita: cuestionario de la préactica.

Observaciones: Esta practica se realizarda en combinacion con las clases tedricas del Tema 6.

TRABAJOS DOCENTES
Trabajo individual: Biomarcadores para una enfermedad y cémo los han detectado (Revision Bibliografica)

Cada alumno elegira una enfermedad o un grupo de enfermedades y sobre ella/as realizara una revision bibliografica en la
que se recopilen las distintas herramientas -6micas utilizadas para su diagnéstico y prevencion, explicando cada una de
ellas y los resultados obtenidos con las mismas.

Resolucién de problemas y casos grupales



Resolucion de problemas y casos mostraran los trabajos en equipo, discusion y habilidades con las fuentes de informacion.
Los alumnos deben trabajar en grupo y resolver las cuestiones planteadas en problemas relacionados con la asignatura.

4.4. Planificacion de las actividades de aprendizaje y calendario de fechas clave

Calendario de sesiones presenciales y presentacion de trabajos

El calendario del master y la programacion de las sesiones teoricas y practicas de la asignatura apareceran a lo largo del
mes de septiembre en la web de la Facultad de Veterinaria, en la siguiente direccion: http://veterinaria.unizar.es/

Las fechas para la prueba de evaluacion teorica se programaran cada afio en funcion de la programacion del Master
Universitario en Salud Global y estaran disponibles para el alumno en el momento de realizar la matricula. Los trabajos
docentes se entregaran, como tarde, una semana después de finalizar las otras actividades docentes.

Coordinador:

Janne Markus Toivonen email: toivonen@unizar.es

Tutorias:

Los horarios de tutorias se fijaran el dia de inicio de la asignatura en cada curso académico.

4.5. Bibliografia y recursos recomendados

En el ADD se actualizara la lista de bibliografia, presentaciones y recursos recomendados. En la medida de lo posible,
estaran a disposicion antes de las sesiones tedricas y practicas, para que el alumnado pueda consultarlas previamente y asi
favorecer la comprension de las mismas y una participacion mas activa.



