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1. DATOS DEL TFG OFERTADO:

Titulo: Papel del citoesqueleto y otras proteinas en la morfologia de la microglia

Resumen (Introduccién, Objetivos y Plan de trabajo; max. 2.460 caracteres con espacios y fuente Arial 9):

La neuroinflamacion es un proceso que contribuye a la muerte de neuronas en enfermedades neurodegenerativas,
como por ejemplo en las enfermedades de Parkinson y de Alzheimer. La neuroinflamacion subyacente en estas
patologias se caracteriza por la activacion de células microgliales, las células inmunitarias del cerebro. Durante este
proceso inflamatorio las microglia adquieren la forma de una célula ameboidea y redondeada. Entre otros mecanismos,
disminuyen la liberacion de factores neurotréficos y secretan sustancias citotdxicas, que conducen a la muerte neuronal.
En contraposicion, en un cerebro saludable, las células microgliales se encuentran en una morfologia ramificada y
soportan una variedad de funciones del sistema nervioso central (SNC) secretando factores neurotréficos. Es interesante
sefialar que las células microgliales no estan permanentemente en uno u otro estado de actividad, sino que son capaces
de cambiar entre diferentes morfologias y estados. Por lo tanto, entender la maquinaria molecular que invierte la
activacion inflamatoria de las células microgliales es esencial para la proteccion contra la neurodegeneracion.

El objetivo del TFG propuesto sera la busqueda en la literatura cientifica de moléculas extra- e intracelulares que inicien
y/o formen parte de la via de sefializacién para la ramificacion de la microglia. Una de las rutas implicadas puede ser la
sefializacion por las kinasas PI3K/Akt, resultando en una activacion de los RhoGTPasas pequefias Rac1 y Cdc42. Estos
RhoGTPasas re-organizan el citoesqueleto de actina y por lo tanto estan involucradas en el cambio de morfologia
celular. El alumno analizara estas vias de sefalizacion en detalle y las resumira un esquema de mecanismo de accion.

1. Huang C, Wang P, Xu X, Zhang Y, Gong Y, Hu W, Gao M, Wu Y, Ling Y, Zhao X, Qin Y, Yang R, Zhang W. The
ketone body metabolite B-hydroxybutyrate induces an antidepression-associated ramification of microglia via HDACs
inhibition-triggered Akt-small RhoGTPase activation. Glia. 2018;66:256-278.

2. Neubrand VE, Pedreno M, Caro M, Forte-Lago |, Delgado M, Gonzalez-Rey E. Mesenchymal stem cells induce the
ramification of microglia via the small RhoGTPases Cdc42 and Rac1. Glia. 2014;62:1932-42.

3. Salter MW, Stevens B. Microglia emerge as central players in brain disease. Nat Med. 2017;23:1018-1027.

Tabla de actividades y dedicacion estimada:

Planteamiento y desarrollo del trabajo 100 horas
Elaboracion de la memoria 180 horas
Preparacion y ejecucion de la exposicion | 20 horas
TOTAL (12 ECTS) 300 horas

2. MODALIDAD (*):| Trabajo Bibliografico

(*) En el caso de trabajos experimentales, el tutor considera conveniente que el estudiante
realice el taller “Prevencion de riesgos y eliminacién de residuos en el laboratorio”

3.DATOS DEL TUTOR/A UGR (**):

Apellidos: Neubrand Nombre: Veronika Elisabeth

Teléfono: e-mail: neubrand@ugr.es

(**) En el caso de trabajos desarrollados en Empresas u otras Instituciones ajenas a la Universidad de Granada, por
favor completar la siguiente informacion:

TUTOR/A DE LA EMPRESA O INSTITUCION:
Apellidos: Nombre:

Empresa / Institucion:

Teléfono: e-mail:

4. DATOS DEL ESTUDIANTE (***):

(***) Si ha sido acordado por el estudiante y profesor/a, por favor completar la siguiente informacion sobre el estudiante:
Apellidos: Nombre:

e-mail institucional:
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