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1. DATOS DEL TFG OFERTADO:

Titulo: Caracterizacion de bioactividades anti-cancerigenas y/o anti-inflamatoria de derivados
semisinteticos: complejos organometallico, y/o triterpenos pentaciclicos amino-sustituidos.

Resumen (max 250 palabras, estructurado en Introduccién, Objetivos y Plan de trabajo):

Introduccién: Dos rutas moleculares principales, han sido descritas durante la activacion del proceso apoptotico. La ruta
intrinseca mitocondrial, [1; 2], y la ruta extrinseca a través de receptores de muerte, donde la induccion de apoptosis es
producida a través de caspasa-8, activacion de Bid, capasa-9 y caspasa-3 [3; 4]. Nuestro grupo de investigacion ha
caracterizado estos procesos en respuesta a la accion de derivados triterpénicos capaces de activar ambas rutas
moleculares. Encontrandose que en respuesta a los tratamientos en la linea tumoral HT29 se produce la activacion del
mecanismo intrinseco [1; 2], y que en la linea tumoral Caco-2 se induce la activacion del mecanismo extrinseco [3; 4].

Respecto a la actividad actividad anti-inflamatoria, nuestros resultados previos muestran que los derivados triterpénicos
son capaces de modular la expresion de proteinas pertenecientes a la familia de las MAP quinasas [1], por lo que la
activacion de la proteina quinasa JNK estaria intimamente ligada a la capacidad moduladora del sistema inmune
descrita para estos compuestos [5; 6]. Resultados preliminares muestran que determinados complejos organometalicos
podrian actuar a su vez sobre estas mismas rutas molecualres.

Objetivos y Plan de trabajo: Se propone la realizacién de una serie de ensayos a modo de ‘screening’ de los
compuestos para cada bioactividad. Estos ensayos seran especificos para cada bioactividad:

e Efecto anti-canceriento: se deterinara la citotoxicidad de los compuestos, en distintas lineas cancerigenas:
carcinoma de colon, HT29; melanoma, B16-F10; y hepatoma, Hep-G2. Se determinara por citometria de flujo el
porcentaje de apoptosis, mediante tincién con anexima V-FICT, potencial de membrana mitocondrial con el uso
de la dihidrorodamina y analisis del ciclo celular con ioduro de propidio.

e Efecto anti-inflamatorio: se realizara un screening de compuestos frente a la inhibicion de la liberacion de oxido
nitrico, mediante la reaccién de Griess, en células RAW 264, activadas con lipopolisacarido bacteriano (LPS).

Tabla de actividades y dedicacién estimada:

Planteamiento, orientacion y supervision | 10 horas
Exposicién del trabajo 1 hora
Desarrollo del trabajo 270 horas

Preparacién de la memoria 19 horas
TOTAL (12 ECTS) 300 horas
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Propuesto/Acordado por estudiante y profesor/a ()
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Apellidos: Diaz Ruiz Nombre: Luis
e-mail institucional: luisdiazruiz@correo.ugr.es

2. MODALIDAD: Trabajo bibliografico
Trabajo experimental **
Informe o proyecto de naturaleza profesional **
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Apellidos: Reyes Zurita Nombre: Fernando J.
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