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Objectius 

Proporcionar un coneixement general sobre les bases moleculars del desenvolupament de 
malalües geneüques i aprofundir en I'aplicació de tecniques bioquimiques i de biologia 
molecular per al seu estudi, diagndstic i terapeutica. Per tal d'integrar aquesta informació, es 
descriuran a nivel1 molecular alguns exemples seleccionats de malalties genetiques. 

Programa Curs 2000/2001 

1. Introducció a les malalties genetiques. 
Importancia de les malalties genetiques. Tipus de malalties genetiques segons el seu 
origen: monogeniques, poligeniques i multifactorials. Tipus d'herencia: Autosdmica 
dominant, autosomica recessiva, lligada al cromosoma X. Freqüencies de malalties 
genetiques en la població. 

2. Mutacions en el DNA com a causa de les malalties genetiques. 
Organització i expressió del genoma huma. Tipus de mutacions i com afecten als 
diferents nivells de I'expressió genica: transcripció, traducció i funció del produde genic 
(proteina). Exemple: Gens de I'hemoglobina. Hemoglobinopaties. Enzimopaties: 
bloqueig d'una via metabolica. Exemples. 

3. Diagnbstic genetic molecular. Medicina predictiva. Diagndstic prenatal i de portadors. 
Tipus i origen de les mostres. Tecniques no invasives. Tria del sexe. Metodes pera la 
detecció de mutacions puntuals (SNP), mutacions dinamiques i delecions. Genotipatge. 
Micmanays: xips de DNA. 

4. Bases moleculars de I'herencia i de les malalties gen6tiques. 
Recessivitat. Dominancia. Insuficiencia haploide. Efecte dominant negatiu. Guany de 
funció. Expressivitat variable. PenetrAncia incompleta. lmpnnting genomic. Sindromes 
de Prader-Willi i d9Angelman. Inactivació del cromosoma X. Hemizigositat funcional. 
Femelles mosaics. Gen XlST i centre d'inactivació del cromosoma X (XIC). 

5. Identificació de gens responsables de malalües. 
Estrategies. Clonatge funcional. Clonatge posicional. Gens candidats. Mapes genetics i 
mapes físics. Analisi de Iligament. LOD score. Perdua d'heterozigositat. Marcadors 
genetics: RFLPs i VNTRs. Zoo blots. llles CG. Exon trapping. Predicció d'exons. 
Chromosome jumping. 

6. Projecte Genoma Huma. Objectius. Fases. Calendari. Estrategies: Topdown i boftom- 
up. Vectors: BAC i YAC. Mapa físic d'alta resolució. STS i EST. Seqüenciació i 
ensamblatge. Mapes de contigs. Bases de dades de seqüencies. Analisi preliminar dels 
resultats. Genomica funcional. Perspectives i consideracions etiques. 
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CALENDAR1 DELS SEMlNARlS DE PATOLOGIA MOLECULAR 

TemdGrup 

1. Retinosi pigmentaria. 

2. Cistinúria. 

3. Malaltia de Parkinson. 

4. Malalties prioniques. 

5. Malaltia de Gaucher. 

6. Malalties cardíaques 

7. Síndrome de Marfan. 

8. Neurofi bromatosi 

9. CAncer colorectal. 

10. Farmacogenetica. 

NOTES IMPORTANTS: 

- Tots els grups hauran d'estar integrats per un mhim de 4 persones, amb un 
maxim de 10 grups. 

- Cada grup haura de preparar un guió de la seva exposició que inclogui una Ilista de 
la bibliografia consultada. Aquest guió es repartira als assistents al seminari. 

- L'exposició del tema tindra una durada mhima de 45 min. La resta del temps es 
dedicara a resoldre dubtes, contestar preguntes, plantejar un debat, etc., on hi podran 
intervenir tots els assistents al seminari. 

- El temps d'exposició es repartira entre els membres del grup, de forma que tots 
tinauin I'oaortunitat de oarlar f 10-1 5 min oer oersona). 
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