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BioBsica	
  

•  Física,	
  del	
  griego,	
  “saber	
  de	
  la	
  naturaleza”	
  

•  Desde	
  la	
  bioBsica,	
  uMlizamos	
  métodos	
  y	
  
teorías	
  de	
  la	
  Bsica	
  para	
  estudiar	
  sistemas	
  
biológicos.	
  La	
  bioBsica	
  abarca	
  todos	
  los	
  niveles	
  
de	
  organización	
  biológica,	
  desde	
  escala	
  
molecular	
  a	
  organismos	
  y	
  ecosistemas	
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¿Cómo	
  hacen	
  las	
  células	
  para	
  generar	
  y	
  procesar	
  información?	
  

Oscilaciones	
  en	
  el	
  nivel	
  de	
  proteínas	
  

¿Cómo	
  se	
  forman	
  las	
  estructuras	
  complejas	
  de	
  un	
  organismo	
  
durante	
  el	
  desarrollo	
  embrionario?	
  

? 
huevo	
   zebrafish	
  adulto	
  



Métodos	
  

•  Sistemas	
  dinámicos	
  
•  Procesos	
  estocásMcos	
  
•  Mecánica	
  estadísMca	
  	
  

	
  fuera	
  del	
  equilibrio	
  

Procesos	
  biológicos	
  

Formación	
  de	
  patrones	
  en	
  tejidos	
  biológicos	
  

Osciladores	
  acoplados:	
  sincronización	
  y	
  formación	
  de	
  patrones	
  

Efectos	
  del	
  movimento	
  celular	
  dentro	
  del	
  tejido	
  

Comunicación	
  entre	
  células	
  y	
  flujo	
  de	
  información	
  
	
  

Efectos	
  de	
  retardos	
  temporales	
  

Ruido	
  molecular:	
  descripciones	
  estocásMcas	
  

Temas	
  

t	
  

t	
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Integrante de este grupo hasta su fallecimiento el 21/02/2013  
	
  

¿Quiénes somos? 



Estudio de aspectos claves del mecanismo de 
transporte intracelular  de moléculas 
pequeñas y partículas de mayor 
tamaño como las organelas (esencial 
para el funcionamiento apropiado de las 
células). 

¿Qué hacemos? 

Estos procesos dinámicos involucran la 
acción de motores moleculares y su 
interacción con los efectos provenientes de 
las propiedades viscoelásticas del 
citoplasma y de las características de los 
filamentos que componen el citoesqueleto. 

Se realiza un enfoque simultáneo tanto 
experimental como teórico, combinando  
experimentos   realizados   con   técnicas  
avanzadas   de microscopia óptica y 
fluorescencia,   con   análisis   teóricos   y 
modelos físicos de  los  procesos  en  estudio. 



Experimentos	
  in	
  vitro	
  

Organelas	
  &	
  transporte	
  

Dinámica	
  del	
  citoesqueleto	
  

Bending	
  events	
  

Global	
  moMon	
   Fluorescence	
  CorrelaMon	
  Spectroscopy	
  

Dinámica	
  y	
  transporte	
  
en	
  el	
  núcleo	
  celular	
  

Transporte	
  conducido	
  por	
  
motores	
  moleculares	
  	
  

■ El	
  citoplasma	
  como	
  un	
  fluido	
  complejo	
  
■ Fenomenos	
  de	
  difusión	
  anómala	
  en	
  transporte	
  intracelular	
  

Seguimiento	
  	
  
de	
  microtúbulos	
  

Trajectories	
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Lucía López (becaria 
tipo I CONICET) 

Emiliano Pérez Ipiña (becario tipo II 
CONICET) 

Estefanía Piegari 
(becaria tipo I 
CONICET) 

Silvina Ponce 
Dawson 
(profesora) 

Cecilia 
Villarruel(becaria 
ANPCyT) 

Grupo de Física	
  Biológica	
  y	
  Fotofisiología 

Estudiamos	
  la	
  dinámica	
  espacio-­‐temporal	
  in	
  situ	
  de	
  sustancias	
  de	
  interés	
  biológico.	
  

Principalmente, la dinámica del calcio intracelular. 
Lo hacemos combinando experimentos y modelado matemático.  



Las células intercambian información con el medio que las rodea y en muchos casos 
usan el calcio para tal fin. 

¿Por qué es de interés? 

Frente a ciertos estímulos se abren canales que permiten el paso del calcio 
redistribuyéndolo así dentro de la célula.  

Dependiendo de la distribución espacial y temporal resultante y del tipo celular se 
inducen distintas respuestas.  

Determinar las posibles distribuciones espacio-temporales del calcio intracelular 
(las “palabras” de su lenguage) y los mecanismos mediante los cuales las células 
pueden modularlas. 

¿Qué buscamos? 

tiempo (s)
0.5 0.75 1 1.25 1.5

12

14

16

18

20

22

24

26

t3

t1

t22 µm

Señal global (onda) de calcio Señales localizadas de calcio. 

Experimentos ópticos 
donde se ven distintos 
tipos de señales de 
calcio dependiendo de 
las condiciones 



Nuestras líneas y abordajes, actuales y futuros.	
  
Usamos a los ovocitos de Xenopus Laevis como célula modelo y nos enfocamos en 
señales donde el calcio es liberado desde el retículo endoplasmático a través de 
canales/receptores de IP3.  

Fluorescence Correlation Spectroscopy: teoría y experimentos para estimar la 
difusión del calcio en ovocitos intactos. La medición previa fue hecha en extractos 
hace muchos años. 

Implementación de nuevas microscopías (colaboración con H. Grecco) y desarrollo de 
herramientas de procesamiento de imágenes para mejorar la resolución espacial y 
temporal. 

Microscopía confocal multiespectral para observar, a la vez: a) la dinámica del calcio 
en el retículo y el citosol; b)los receptores y las señales estudiando los cambios con la 
maduración del ovocito; c) la competencia entre sustancias que atrapan calcio	
  

Desarrollo de modelos matemáticos y códigos numéricos que combinen dinámica de 
partículas y campo medio e incluyan fluctuaciones realistas para interpretar los 
experimentos. 
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¿Quiénes	
  somos?	
  

Laboratorio de Electrónica Cuántica
Universidad de Buenos Aires

lec
Laboratorio de Electrónica Cuántica

Universidad de Buenos Aires

lec Andrea	
  Bragas,	
  Hernán	
  
Grecco,	
  Laura	
  Estrada	
  

nanoFísica	
  Aplicada	
  	
  

Colaboradores	
  

Fernando	
  Stefani	
  

Micaela	
  -­‐	
  Carolina	
  -­‐	
  Natalio	
  -­‐	
  Silvio	
  -­‐	
  Catalina	
  -­‐	
  Claudia	
  -­‐	
  Lorena-­‐	
  Laura	
  -­‐	
  Lía	
  

Integrantes:	
  
Micaela	
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  Carolina	
  Diaz,	
  Natalio	
  
De	
  Vincenzo,	
  Silvio	
  Ludueña,	
  Catalina	
  von	
  
Bilderling,	
  María	
  Claudia	
  Marchi,	
  Lorena	
  
Sigaut,	
  Laura	
  Gastaldi,	
  Lía	
  Pietrasanta	
  
	
  



2µm	
  

MECANOTRANSDUCCIÓN	
  CELULAR:	
  proceso	
  por	
  el	
  cual	
  un	
  espmulo	
  mecánico	
  
externo	
  se	
  convierte	
  en	
  una	
  señal	
  bioquímica.	
  	
  

¿Qué	
  estudiamos?	
  

	
   	
   	
  ensamblado,	
  mecánica	
  y	
  dinámica	
  de	
  las	
  adhesiones	
  focales	
  en	
  
función	
  de	
  la	
  fuerza	
  aplicada	
  

señal	
  bioquímica	
  o	
  electroquímica	
  regulan	
  respuestas	
  fisiológicas	
  como	
  crecimiento,	
  
migración,	
  diferenciación	
  celular,	
  expresión	
  de	
  genes,	
  reparación	
  de	
  tejidos,	
  etc.	
  	
  



esJrador	
  

Microscopía	
  de	
  Fuerza	
  Atómica	
  y	
  FS	
  
Detección	
  y	
  localización	
  de	
  eventos	
  de	
  

reconocimiento	
  molecular	
  

Microscopía	
  de	
  Fluorescencia	
  
Visualización,	
  constantes	
  

ciné7cas,	
  concentración	
  y	
  el	
  
estado	
  de	
  agregación	
  de	
  las	
  

adhesiones	
  focales.	
  

M.	
  ÓpJca/Fluorescencia	
   Microscopía	
  combinada	
  
AFM/Fluorescencia	
  

Integración	
  es=mulo-­‐respuesta	
  
Reclutamiento/remodelación	
  

	
  
	
  

Estrategia	
  

biología	
  celular/molecular	
  más	
  microscopías	
  y	
  
espectroscopías	
  de	
  alta	
  resolución	
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  Laboratorio	
  de	
  Electrónica	
  CuánMca	
  
Cuantificación óptica a nivel molecular  
de procesos biológicos 

Regulación 
 espacio temporal 

de señales celulares 

Métodos estadísticos 
para biología de sistemas 
(información de variación) 

have a profound impact on the propagation of receptor signals,
as they spatially modulate the basal activity and reactivity of the
plasma membrane.
On amechanistic level, the transmission of signals by receptor

tyrosine kinases (RTKs) such as EGFR is relatively well under-

stood. Binding of the cognate ligand to a receptor promotes their
dimerization and thereby enables their phosphorylation in trans
via their intrinsic tyrosine kinase activity (Lemmon and Schles-
singer, 2010). The resulting phosphorylated tyrosine residues,
exposed to the cytoplasm, act as docking sites for proteins

Figure 1. Mechanisms Regulating Lateral Signaling across the Plasma Membrane
(A) The reactivity of the plasmamembrane is modulated by spatial constraints. Schematic depiction of receptor tyrosine kinase density in cytoskeleton-mediated
membrane domains (top) and corresponding distributions (bottom) for different amounts of receptor per cell (N).
(B) A bistable system generated by a receptor tyrosine kinase that inhibits its own inhibitory protein tyrosine phosphatase. Two-dimensional time evolution of
membrane-bound receptor activation after an initial local point activation shows spreading of the signal.
(C) A Turing system generated by a receptor tyrosine kinase that activates its own inhibitory protein tyrosine phosphatase. Two-dimensional time evolution after
global stimulation shows the generation of kinase activity hot spots in the plasma membrane.

Cell 144, March 18, 2011 ª2011 Elsevier Inc. 899
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tyrosine kinases (RTKs) such as EGFR is relatively well under-

stood. Binding of the cognate ligand to a receptor promotes their
dimerization and thereby enables their phosphorylation in trans
via their intrinsic tyrosine kinase activity (Lemmon and Schles-
singer, 2010). The resulting phosphorylated tyrosine residues,
exposed to the cytoplasm, act as docking sites for proteins

Figure 1. Mechanisms Regulating Lateral Signaling across the Plasma Membrane
(A) The reactivity of the plasmamembrane is modulated by spatial constraints. Schematic depiction of receptor tyrosine kinase density in cytoskeleton-mediated
membrane domains (top) and corresponding distributions (bottom) for different amounts of receptor per cell (N).
(B) A bistable system generated by a receptor tyrosine kinase that inhibits its own inhibitory protein tyrosine phosphatase. Two-dimensional time evolution of
membrane-bound receptor activation after an initial local point activation shows spreading of the signal.
(C) A Turing system generated by a receptor tyrosine kinase that activates its own inhibitory protein tyrosine phosphatase. Two-dimensional time evolution after
global stimulation shows the generation of kinase activity hot spots in the plasma membrane.

Cell 144, March 18, 2011 ª2011 Elsevier Inc. 899

Interacciones locales 
(Causalidad) 

Dinámica poblacional 

Patrones espaciales 

Hernán	
  Grecco	
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InvesMgación	
  
El	
  objeMvo	
  de	
  nuestra	
  invesMgación	
  es	
  comprender	
  	
  
los	
  mecanismos	
  dinámicos	
  y	
  Bsicos	
  que	
  intervienen	
  en	
  la	
  
generación	
  de	
  sonidos	
  complejos	
  y	
  caracterizar	
  la	
  función	
  	
  
del	
  sistema	
  periférico	
  en	
  este	
  proceso.	
  	
  

Mediciones	
  
fisiológicas	
  

Mediciones	
  neuronales	
  Comportamiento	
  

Modelado	
  

Datos	
  fisiológicos	
  y	
  neurofisiológicos,	
  junto	
  con	
  el	
  modelado	
  dinámico	
  y	
  Bsico,	
  permiten	
  
dilucidar	
  mecanismos	
  de	
  control	
  motor	
  en	
  la	
  generación	
  de	
  sonidos	
  complejos.	
  



Aves	
  canoras	
  Humanos	
  Gabriel	
  Mindlin	
  
Marcos	
  trevisan	
  
Florencia	
  Assaneo	
  

Gabriel	
  Mindlin	
  
Ana	
  Amador	
  
Yonatan	
  Sanz	
  Perl	
  
MaMas	
  Goldin	
  
German	
  Dima	
  
Rodrigo	
  Alonso	
  
SanMago	
  Boari	
  Qué	
  Menen	
  en	
  común	
  

• 	
  mecanismos	
  de	
  producción	
  vocal	
  

• 	
  proceso	
  de	
  aprendizaje	
  vocal	
  

x(t)

InvesMgación	
  



Mediciones	
  
fisiológicas	
  

Modelado	
  

Mediciones	
  
neuronales	
  

ü Presión	
  
de	
  sacos	
  
aéreos	
  

ü 	
  EMG	
  
músculos	
  
siríngeos	
  

x(t)

€ 

dx
dt

= y

dy
dt

= −α(t)γ 2 − β (t)γ 2x − γ 2x3 − γ x2y + γ 2x2 − γ x y

Comportamiento	
  

InvesMgación	
  



Métodos	
  experimentales	
  
Recientemente	
  incorporados	
  

ü 	
  Medición	
  de	
  acMvidad	
  neuronal	
  
ü EEG	
  
ü Registros	
  extracelulares	
  

14	
  gr	
  

0.6	
  gr	
  

ü 	
  Modificación	
  de	
  acMvidad	
  neuronal	
  
ü 	
  Enfriamiento	
  de	
  núcleos	
  premotores	
  

Power supply

Heat sink
Peltier device

nXIIts
Syrinx

Respiratory
areas
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