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ASIGNATURA: PATOLOGIAS GENETICAS

Coordinador/es | Dr. Daniel Grinberg y Dr. Rafael Oliva

Profesorado Daniel Grinebrg, Rafael Oliva y profesores invitados (a concretar).

JUSTIFICACION DE LA ASIGNATURA

En los ultimos afios no solamente ha habido importantes avances en el conocimiento de las enfermedades
hereditarias, patologias claramente genéticas, sino que también se ha avanzado mucho en el estudio de las bases
genéticas de la susceptibilidad a enfermedades comunes como las enfermedades infecciosas, el infarto de miocardio
o la osteoporosis. Entendemos, por tanto, que es imprescindible que los alumnos de biomedicina tengan un
conocimiento sélido de las patologias genéticas, incluyendo las enfermedades con un importante componente
genético, como el que puede proporcionar esta asignatura.

OBJETIVOS

El objetivo principal de esta asignatura es proporcional a los conocimientos necesarios para la comprension de las
bases genéticas tanto de las enfermedades monogénicas como de las patologias complejas. Asimismo, también se
pretende incluir una explicacion detallada de las diversas técnicas experimentales que se pueden utilizar para el
estudio de estas enfermedades y utilizar algunas de estas técnicas en practicas de laboratorio.

CONTENIDOS Y TEMARIO
Contenidos

El genoma humano. Cromosomas. Cromosomopatias. Enfermedades monogénicas. Tipos de herencia.
Identificacion de genes responsables de patologias monogénicas. Patologia molecular. Haploinsuficiéncia.
Dominantes negativos. Procesos que afectan a la expresion génica: NMD, splicing. Expresion heterologa de alelos
mutados. Enfermedades multifactoriales. Identificacion de genes implicados.

Temario
A) Temario teérico

1. El genoma humano. Cromosomas. (1 hora). El genoma humano. Genoma nuclear y mitocondrial.
Cromosomas humanos. Nomenclatura de los cromosomas humanos. Resultados derivados del proyecto
genoma. Estructura de la secuencia del genoma. Secuencias repetitivas. Genes de RNA. Niveles de
organizacion proteica del genoma humano.

2. Cromosomopatias. (1 hora). Cariotipos. Bandeo tradicional. Técnica de FISH y pintado cromosémico.
Anomalias cromosomicas: numéricas y estructurales. Euploidies i aneuploidies. Sindrome de Down,
Turner, Klinefelter. Disomia uniparental. Anomalias estructurales. Translocaciones.

3. Patologias monogénicas (2 horas). Tipos de herencia. Herencia autosomica dominante. Distrofia
miotonica como ejemplo.. Herencia autosomica recesiva. Fibrosi quistica y enfermedad de Gaucher.
Herencia ligada al sexo. Distrofia muscular de Duchenne. Penetrancia. Determinacion del sexo y
alteraciones asociadas al fracaso reproductivo.




Identificacion de genes responsables de patologias monogénicas (2 horas). Mapa fisico y mapa
genético.. Recombinacidn, cosegregacion y distancia genética. Marcadores genéticos. Analisis de union de
dos puntos. Andlisis multipuntual. Mapaje por homozigosidad. Clonage posicional. Analisis de
mutaciones. Nomenclatura de mutaciones.

Patologia molecular (2 horas). Mutaciones de ganancia de funciéon y de pérdida de funcion.
Haploinsuficiencia. Dominantes negativos. Procesos que afectan a la expresion génica: degradacion del
RNA por la presencia de codons de parada prematuros (NMD), splicing, splicing alternativo. Imprinting.
Expresion heterdloga de huellas mutantes.

Enfermedades multifactoriales (1 hora). Busqueda de genes de susceptibilidad de enfermedades
complejos. Historia familiar y estudios de gemelos. Analisis de unién no paramétrica. Estudios de
asociacion. Desequilibrio de unidon. Haplotips. El proyecto HAPMAP. Ensayo de desequilibrio de
transmision (TDT). Enfermedad de Alzheimer. Farmacogenética y farmacogenomica.

Tema 7. Prevencion y tratamiento de les patologias genéticas (1 hora). Tipos de prevencion de las
patologias genéticas. Nivel posible de intervencion en el tratamiento de las enfermedades hereditarias.
Ejemplos paradigmaticos del tratamiento de patologias genéticas.

B) Conferencias (1 hora por conferencia):

1.

2.

Cromosomopatias. La sindrome de Down.

Enfermedades monogénicas dominantes. Huntington, una enfermedad de Triplets.

Enfermedades monogénicas recesivas. Gangliosidosi GM1, un gen, dos proteinas, dos enfermedades.
Enfermedades mitocondriales. LHON i MERRF .

Enfermedades complejas. Bases genéticas de la osteoporosis.

C) Practicas. 10 horas.

Practicas de laboratorio (5 horas). Electroforesis, analisis por restriccion, analisis de cosegregacion,
identificacion de mutaciones, andlisis del splicing alternativo.

Seminarios y problemas (5 horas). Discusion de pedigris, discusion de trabajos cientificos publicados
presentados por los alumnos, problemas.

METODOLOGIA Y ORGANIZACION DE LA ASIGNATURA

Ensefianza presencial

Clases tedricas: Se proponen 15 horas de teoria que se desglosaran en siete temas tedricos: 1. El genoma
humano. Cromosomas. 2. Cromosomopatias ; 3. Patologias monogénicas ; 4. Identificacion de genes
responsables de patologias monogénicas; 5. Patologia molecular ; 6. Enfermedades multifactoriales. ;7.
Prevencion y tratamiento de las patologias genéticas. Las clases teoricas se completaran con 5 conferencias
de una hora cada una: 1.Cromosomopatias. 2. Enfermedades monogénicas dominantes. 3. Enfermedades
monogénicas recesivas. 4. Enfermedades mitocondriales. 5. Enfermedades complejas.

Clases practicas: Se proponen unas 10 horas de practicas. Cinco horas al laboratorio, donde se realizardn
los experimentos necesarios para identificar mutaciones de una enfermedad monogénica, el diagnostico
indirecto mediante marcadores polimérficos cercanos al gen en otra enfermedad, y el analisis de un caso de
splicing alternativo. Estos experimentos implican la utilizacion de diversas técnicas de laboratorio (PCR,
electroforesis en gel de agarosa y en gel de acrilamida, entre otros). Asi mismo, se haran cinco horas de
seminarios donde se discutiran una pedigris, se resolveran problemas y los alumnos presentaran trabajos
cientificos publicados.



Trabajos no presenciales

e Tareas a desarrollar:

0 Buscar y leer la bibliografia adecuada para asimilar los conceptos impartidos en las clases tedricas
y en las conferencias.

0 Resolver una serie de problemas y de analisis de pedigris que posteriormente se discutiran en los
seminarios .

0 Leer y preparar la presentacion de un articulo cientifico que posteriormente se discutiran los
seminarios

¢ Estudio del alumno:

0 Cada hora de clase presencial requiere una faena adicional por parte del alumno de entre 1,5 a 2
horas.

0 Resolucién de las cuestiones planteadas en las practicas, esto requerira por parte del alumno una
dedicacion de 5 horas.

0 Lalecturay el comentario del articulo cientifico requiere una dedicacion del alumno de 5 horas.

EVALUACION

Criterios de evaluacion

La evaluacion se basa en un examen final escrito en el que el alumno ha de desarrollar algunos de los temas
importantes trabajos. También se evallia la participacion continuada del estudiante durante el curso incluyendo las
posibles presentaciones sobre trabajos cientificos que realice. Las clases practicas no tienen un examen especifico,
aunque los conocimientos adquiridos seran evaluados dentro del examen final de la asignatura, y en los aspectos
puramente practicos, se considerara suficiente la asistencia.

Procedimientos de la evaluacion

1.- Prueba escrita basada en los conceptos explicados en las clases.
3.- Preguntas sobre las conferencias impartidas por profesores convidados.

4.- Preguntas sobre las practicas.
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