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PROGRAMA DE GENETICA HUMANA

I. BASES PRELIMINARES

Tema 1. INTRODUCCION

La genética humana como ciencia bésica y aplicada. Campos de estudio. Breve

desarrollo histoérico.

TEMA 2. ORGANIZACION DEL GENOMA HUMANO.

El genoma nuclear. El genoma mitocondrial. ADN de copia dnica y repetitivo.
ADN repetitivo. ADN satélite: Satélite o, satélite B. Minisatélite: VNTR. Microsatélite.
ADN repetitivo diseminado. Familia Alu. Familia L1 6 Kpn.

Familias de genes. Genes de ARNr, ARNt, Globinas, HLA.

Organizacién molecular de los cromosomas metafisicos humanos. Centrémeros.

Telomeros. Regiones organizadoras del nucléolo. Bandas cromosémicas. Isocoras.

TEMA 3. PRINCIPIOS Y APLICACIONES DE LOS METODOS DE ANALISIS DEL
ADN. MODELOS ANIMALES PARA ENFERMEDADES GENETICAS.

Principios de la tecnologia del ADN recombinante. Enzimas de restriccion. Mapas de
restriccion. Vectores. Clonaje funcional. Clonaje posicional (Genética inversa). Sondas
sintéticas de oligonucle6tidos. Marcaje de sondas.

Southern blot: aplicaciones. Dot blot: aplicaciones. Northern blot: aplicaciones.
Reaccion en cadena con polimerasa (PCR): aplicaciones.

Diagnéstico de enfermedades genéticas mediante ADN recombinante. An4lisis directo:
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Sondas de genes clonados. Secuenciacién directa. Andlisis indirecto: andlisis de
ligamiento mediante polimorfismos de longitud de los fragmentos de restriccion
(RFLPs).

Modelos animales para el estudio de enfermedades genéticas. Tranferencia de genes.

Ratones transgénicos.

II. GENETICA DEL DESARROLLO

TEMA 4. REPRODUCCION HUMANA.

Espermatogénesis. Fase proliferativa. Fase mei6tica. Espermiogénesis.

Ovogénesis. Etapa prenatal. Proliferacion de ovogonias. Inicio de la 12 divisién
meidtica. Bloqueo en dictiotene. Etapa postnatal. Crecimiento y diferenciacién del
ovocito I'y del foliculo. Reanudacién de la Meiosis I y nuevo bloqueo. Diferencias
entre espermatogénesis y ovogénesis.

Fecundacién. Maduracién y capacitacién del espermatozoide. Penetracion de las
cubiertas ovocitarias. Fusion de las membranas de los gametos. Activacién del ovocito
fecundado. Reaccion cortical y bloqueo de la polispermia. Finalizacién de la meiosis
II. Reunién de los cromosomas en la placa metafasica.

Estadios del desarrollo embrionario. Periodo preimplantacional. Periodo embrionario.
Periodo fetal.

Control genético del desarrollo embrionario: Genes de efecto materno. Genes de
segmentacion. Genes homedéticos (HOX). Genes "paired-box" (PAX).

Nuevas tecnologias reproductivas. Fecundacion in vitro y transferencia de embriones.
Nacimientos miltiples. Clases de gemelos y diagndstico. Limitaciones de los estudios

en gemelos.
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TEMA 5. DETERMINACION Y DIFERENCIACION SEXUAL.

Desarrollo embrionario de las génadas masculina y femenina. Diferenciacién de los
conductos genitales internos y externos. Determinacién genética del sexo. Factor de
Determinacion Testicular (TDF): gen SRY. Diferenciacién sexual. Testosterona.
Hormona anti-Miilleriana. Control genético de la espermatogénesis: gen AZF.
Anomalias del desarrollo sexual. Inversién de sexo: Varones XX. Mujeres XY.

Hermafroditismo verdadero. Pseudohermafroditismo: Masculino. Femenino.

TEMA 6. IMPRONTA GENOMICA.

Concepto. Evidencias. Embriones ginogenéticos (teratomas-teratocarcinomas) y
androgenéticos (Molas hidatiformes). Triploides. Disomias cromosémicas
uniparentales.

Establecimiento de la impronta.

Posibles mecanismos. Metilacion del ADN. Impronta durante el desarrollo
embrionario. Impronta genémica en sindromes. Sindrome de Prader-Willi. Sindrome
de Angelman. Sindrome de Beckwith- Wiedemann. Impronta en cancer. Pérdida de

impronta.

TEMA 7. INACTIVACION DEL CROMOSOMA X.

Compensacién de dosis. La masa Barr. Hipétesis de Lyon.

Inicio de la inactivacién. Inactivacion en células extraembrionarias: impronta.
Replicacion tardia e inactivacion. Caracterizacién genética y molecular del centro de
inactivacién (XIC). El gen XIST.

Extensién de la inactivacién. Genes que escapan de la inactivacion. Mantenimiento

de la inactivacién. Patrones de metilacién en células somaticas. Estructura de la
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cromatina sexual e inactivacién. Inactivacién en células germinales: patrones de

metilacion, expresiéon de XIST.

TEMA 8. DEFECTOS CONGENITOS.

Concepto. Incidencia. Etiologia. Agentes teratégenos. Medicamentos y productos
quimicos. Infecciones: virus, bacterias parasitos. Téxicos habituales: Sindrome
alcohdlico fetal. Agentes fisicos. Enfermedades y malnutricién materna. Genes
homeéticos y dismorfologia. Epidemiologia de los defectos congénitos: interés.

Defectos del tubo neural. Incidencia. Etiologia. Prevencion.

III. GENETICA DE POBLACIONES

TEMA 9. GENETICA DE POBLACIONES I. MUTACION.

Mutacién espontdnea. Tasa de mutacién en el hombre. Tasa de mutacién y edad del

padre. Tipos de mutaciones que causan enfermedades genéticas.

Mutacién inducida. Radiaciones ionizantes. Fuentes: natural, debida a la civilizacion

moderna. Efectos genéticos de las radiaciones ionizantes. Mecanismos moleculares.
Efectos en poblaciones expuestas: Hiroshima, Nagasaki, Chernobyl. Campos
electromagnéticos. Mutagénesis quimica. Compuestos mutagénicos. Métodos de

deteccion: intercambio de cromatides hermanas (SCE).

TEMA 10. GENETICA DE POBLACIONES II. POLIMORFISMO EN LA ESPECIE
HUMANA.

Concepto de polimorfismo genético. Polimorfismo equilibrado. Polimorfismo

transitorio.
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Polimorfismos bioquimicos. Proteinas. Enzimas. Singularidad del individuo.
Polimorfismo de la glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa. Deficiencia de la G6PD.
Seleccidn.

Polimorfismo en el ADN. Polimorfismos de longitud de los fragmentos de restriccion
(RFLPs). Nimero variable de repeticiones en tdndem (VNTR). Microsatélites.
Polimorfismos en el ADN mitocondrial. Perfiles (huellas dactilares) de ADN.
Aplicacién del andlisis del polimorfismo al estudio de la evolucién de poblaciones
humanas. Genes, poblaciones y lenguas.

Aplicaciones del an4lisis del polimorfismo en medicina legal y forense. Diagnéstico

de paternidad. Identificacion de individuos.

IV. CITOGENETICA

TEMA 11. EL CARIOTIPO HUMANO: METODOS DE ESTUDIO.

Técnicas de cultivo. Linfocitos. Médula dsea. Piel y otros tejidos. Tumores sélidos.
Liquido amniético. Vellosidades coriales. Obtencién de cromosomas del
espermatozoide humano. Técnicas de bandas. Bandas G. Bandas Q. Bandas R. Bandas
C. Bandas NOR. Bandas mediante enzima de restriccién.

Técnicas citogenéticas especializadas. Alta resolucién. Intercambios de crométides
hermanas (SCE). Fragilidad cromosémica. Condensacion prematura de cromosomas
(PCOQ).

Citometria de flujo. Hibridacién in situ. Cromosomas metafisicos. Nucleos en
interfase (citogenética interfdsica). Pintado de cromosomas. El cariotipo humano
normal. Andlisis cromosémico automatizado. Nomenclatura cromosémica.
Heteromorfismos cromosémicos. Lugares fragiles. Evolucién del cariotipo Humano.

Filogenia cromosémica.
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TEMA 12. INCIDENCIA DE LAS ALTERACIONES CROMOSOMICAS.

Incidencia de los distintos tipos de alteraciones cromosémicas. En espermatozoides.
En ovocitos. En pérdidas preimplantacionales. En embriones y fetos del ler. trimestre.
En abortos espontdneos. En nacidos muertos. En nacidos vivos. En poblaciones
seleccionadas: infértiles, afectados de retraso mental.

Anilisis de las diferencias en las frecuencias con relacién a su etiologia.

TEMA 13. ALTERACIONES CROMOSOMICAS NUMERICAS: ETIOLOGIA.

Aneuploidias. Trisomias. Monosomias. Etiologia: no disyuncién. Causas. Efecto de la
edad materna. Pérdida anafésica. Separaci6n precoz de centrémeros. Disomia
Uniparental: completa y parcial.
Poliploidias. Triploidia. Tetraploidia. Etiologia: errores en la fecundacion,
endomitosis, endorreduplicacion.

Mosaicos y Quimeras. Tipos. Origen. Mosaicismo confinado a la placenta.

TEMA 14. ANEUPLOIDIAS AUTOSOMICAS.

Caracteristicas fenotipicas generales de los sindromes autosémicos.

Trisomias. Sindrome de Down (Trisomia 21). Incidencia. Rasgos fenotipicos: genes
responsables. Tipos citogenéticos. Etiologia. Anélisis enzimaticos poblacionales en
suero materno. Modelos animales para el sindrome de Down.

Sindrome de Edwards (Trisomia 18). Incidencia. Rasgos fenotipicos. Tipos
citogenéticos. Etiologia. Sindrome de Patau (Trisomia 13). Incidencia. Rasgos

fenotipicos. Tipos citogenéticos. Etiologia. Monosomias. Monosomia 21.
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TEMA 15. ALTERACIONES ESTRUCTURALES DE LOS AUTOSOMAS 1.

Origen. Roturas de cromdtide o de cromosoma. Tipos. Estables. Semiestables.
Inestables. Puntos de rotura.

Deleciones (Monosomias parciales). Sindrome del Cri du Chat. Otros sindromes por
delecién. Duplicaciones (Trisomias parciales). Cromosomas en anillo. Isocromosomas.
Inversiones. Pericéntricas. Paracéntricas. Aneusomia de recombinacién. Estudios de
segregacion en cromosomas de espermatozoide.

Citogenética molecular. Microdeleciones. Microduplicaciones. Cromosomas

marcadores. Caracterizacion citogenética y molecular.

TEMA 16. ALTERACIONES ESTRUCTURALES DE LOS AUTOSOMAS II.

Translocaciones Robertsonianas. Incidencia. Origen. Cromosomas dicéntricos y
monocéntricos. Puntos de rotura (caracterizacién molecular). Frecuencias relativas de
los distintos tipos. Portadores equilibrados. Segregacién meiética. Infertilidad. Analisis
de la segregacion en cromosomas de espermatozoide. Portadores desequilibrados.

Translocaciones reciprocas. Incidencia. Puntos de rotura. Portadores equilibrados.
Segregacion meiodtica. Infertilidad. Analisis de la segregacion en cromosomas de
espermatozoide.  Portadores desequilibrados. Translocaciones  dicéntricas.
Translocaciones miltiples simultdneas ("jumping translocations"). Inserciones.

Directas. Invertidas.



4. Programa

TEMA 17. LOS CROMOSOMAS SEXUALES Y SUS ALTERACIONES.

Estructura de los cromosomas X e Y. Regiones pseudoautosémicas. Diferencias entre
los efectos fenotipicos de las autosomopatias y gonosomopatias.

Aneuploidias de los cromosomas sexuales. Sindrome de Turner (45,X). Caracteristicas
fenotipicas. Origen. Mosaicismo. (Gen RPS4? Mujeres 47,XXX. Sindrome de
Klinefelter (47,XXY). Caracteristicas fenotipicas. Origen. Varones XYY.
Alteraciones estructurales. Alteraciones estructurales del X. Alteraciones estructurales

del Y. Mosaicismo.

V. MAPA DEL GENOMA HUMANO

TEMA 18. CARTOGRAFIADO DEL GENOMA HUMANO.

Métodos para la elaboracién de un mapa genético. Andlisis de ligamiento.
Polimorfismos de longitud de los fragmentos de restriccion (RFLPs), nimero variable
de repeticiones en tdndem (VNTR) y microsatélites como marcadores.

Métodos para la elaboracién de un mapa fisico de baja resolucién. Hibridacién
interespecifica de células somdticas. Dosis génica. Separacién de cromosomas
individuales. Hibridacion in situ.

Métodos para la elaboracién de un mapa fisico de alta resolucién. Electroforesis de
campo pulsado. Ensamblaje de secuencias contiguas (contig). "Chromosome Walking".
"Chromosome Jumping". Identificacién de genes en ADN clonado: cromosomas
artificiales de levadura (YACs). Mapa de secuencias expresadas (ETS).
Secuenciacion.

Integracion de los dos tipos de mapas fisico y genético. Estado actual del mapa

genético humano. Proyecto "Genoma Humano".
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VI. GENETICA BIOQUIMICA

TEMA 19. LAS HEMOGLOBINAS Y HEMOGLOBINOPATIAS.

Hemoglobinas normales. Sintesis de globinas durante el desarrollo. Estructura de los

genes de globinas. Regulacion de la sintesis durante el desarrollo.
Hemoglobinopatias. Clasificacién. Variantes estructurales. Sustituciéon de base.
Delecion. Insercién o adicion de bases. Fusion de cadenas.

Efectos clinicos de las variantes estructurales. Anemia falciforme.

Alteraciones de la sintesis de globina. Talasemia Alfa: a2, a+. Talasemia beta: 82, B +.
Talasemia 8. Persistencia heredada de la hemoglobina fetal (HPFH).

Variantes Polimérficas. Distribucion mundial y genética de poblaciones. HbS y
malaria. Talasemias y malaria.

Diagnéstico prenatal.

TEMA 20. ERRORES CONGENITOS DEL METABOLISMO 1.

Caracteristicas generales de los errores congénitos del metabolismo. Bloqueos
metabolicos en rutas biosintéticas y degradativas. Bloqueos en el transporte. Fallos en
la unién de cofactores. Fallos en receptores. Principios generales del tratamiento de
las enfermedades metabdlicas.

Anomalias en el metabolismo de los aminoédcidos. La Fenilcetonuria y otras

hiperfenilalaninemias. Fenotipo. Tratamiento. Diagnéstico neonatal poblacional.
Heterogeneidad genética de las hiperfenilalaninemias. Alteraciones en el metabolismo
de la tetrahidrobiopterina. Mutaciones en el gen de la fenilalanina hidroxilasa (PAH).
Analisis de haplotipos y diagndstico prenatal. Diagnostico de heterozigotos. Base
molecular de la heterogeneidad de fenotipos. Andlisis de haplotipos en diferentes

poblaciones: migracion, deriva genética.



4. Programa

TEMA 21. ERRORES CONGENITOS DEL METABOLISMO 1I.

Anomalias en el metabolismo de las lipoproteinas. Lipoproteinas: tipos,

apolipoproteinas.

Hiperlipoproteinemias. ~Clasificacion. Defectos en receptores de proteinas.
Hipercolesterolemia familiar. Fenotipo. Clases de mutaciones. Haplotipos. Estudios
poblacionales: efecto fundacional.

Genes de apolipoproteinas. Conjunto apoAl-apoCIIl-apoAIV e hiperlipemia
combinada familiar. Conjunto apoCI-apoCII-apoE, Gen apoAll Gen apoB (defecto
apoB-100 familiar). Gen apoD. Polimorfismos de las apolipoproteinas y su asociacién
con niveles de colesterol y triglicéridos.

Anomalias en el transporte a través de membranas. Mucoviscidosis 6 fibrosis quistica.
Incidencia. Fenotipo. Mutaciones en el gen CFTR. Correlacién genotipo-fenotipo.
Frecuencia de los distintos tipos de mutaciones en diferentes poblaciones: migracion,
ventaja selectiva de heterozigotos. Diagndstico prenatal. Diagnostico poblacional de

heterozigotos. Tratamiento: terapia génica.

VII. INMUNOGENETICA

TEMA 22. EL COMPLEJO MAYOR DE HISTOCOMPATILIDAD

El sistema HLA. Antigenos de clase I (A, B, C). Antigenos de clase II. (DR, DG, DP,
DO, DN). Métodos de tipaje. Estructura, polimorfismo y evolucién de los genes HLA.
Haplotipos. Desequilibrios de ligamiento. Asociacién entre alelos HLA y algunas

enfermedades.

10
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TEMA 23. BASE GENETICA DE LA DIVERSIDAD DE ANTICUERPOS. INMUNO-
DEFICIENCIAS HEREDITARIAS.

Organizacién de los genes de las inmunoglobulinas. Genes de la cadena ligera. Genes
de la cadena pasada. Mecanismos de ensamblaje de los genes de la region variable:
Recombinacién somdtica V(D)J. Secuencias senal. Activacién de la recombinacion:
genes RAG-1y RAG-2. Uniones D-J imprecisas. Hipermutacién somatica. Exclusién
alélica. Recombinacién por cambio de clase en la cadena pesada. Polimorfismos de
las inmunoglobulinas: Gm, Km. Inmunodeficiencias hereditarias. Inumodeficiencia
combinada severa (SCID). Sindrome de Wiskott-Aldrich. Agammaglobulinemia ligada

al X. Sindrome hiper IgM. Deficiencia IgA.

VIII. GENETICA Y COMPORTAMIENTO

TEMA 24. GENETICA Y COMPORTAMIENTO.

Papel de la herencia en el comportamiento humano normal y alterado.

Demencias preseniles: Enfermedad de Alzheimer. Fenotipo. Esporadica. Familiar. Gen

de la proteina precursora de B-amiloide (APP). Genes en los cromosomas 14 y 19.
Psicosis. Esquizofrenia. Fenotipo. Predisposicién genética. Enfermedad maniaco-

depresiva. Fenotipo. Predisposicién genética. Enfermedades por adiccién. Alcoholismo.

Predisposicion genética. Polimorfismos bioquimicos: alcohol deshidrogenasa (ADH),

aldehido deshidrogenasa (ALDH).

11
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IX. MUTACIONES DINAMICAS

TEMA 25. SINDROMES POR EXPANSION PROGRESIVA DEL NUMERO DE
TRINUCLEOTIDOS REPETIDOS.

Caracteristicas de las mutaciones de trinucleétidos repetidos (mutaciones dinamicas
o inestables). Sindrome de Fragilidad del cromosoma X. Incidencia. Fenotipo.
Caracteristicas Citogenéticas. Genética molecular: gen FMR1, premutacion, mutacién
completa. Metilacion. Impronta. Diagnéstico prenatal. Genética de Poblaciones:
cromosoma fundador.

Enfermedad de Huntington. Fenotipo. Genética molecular: gen IT15. Consejo
genético presintomadtico.

Distribucién geografica y origen de las mutaciones. Distrofia mioténica. Ataxia

espinocerebelar tipo 1.

X. GENETICA Y CANCER

TEMA 26. GENETICA Y CANCER.

Las células tumorales. Tumores soélidos: carcinomas. Leucemias. Linfomas.

Epidemiologia. Factores ambientales: carcindgenos.

Bases genéticas del cdncer humano. Mutaciones somadticas y cancer. lesiones genéticas
hip6tesis de Knudson. Oncogenes. Protooncogenes (oncogenes celulares). Mecanismos
de activacion de protooncogenes: mutaciones puntuales, reorganizaciones
cromosémicas. Genes supresores del tumor. Concepto. Pérdidas alélicas. Gen de la
proteina p53. Genes del Desarrollo. Impronta genémica.

Canceres hereditarios. Retinoblastoma. Tumor de Wilms.

12
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Factores de predisposicion al cédncer. Inestabilidad genética. Sindromes de
inestabilidad Genética: Fragilidad cromosémica. Virus y cancer en el hombre. Genes
mutadores.

Alteraciones cromosémicas y céancer. Tipos de alteraciones cromosémicas.
Translocaciones y oncogenes: Leucemia mieloide crénica (LMC). Linfoma de Burkitt.
Deleciones y pérdida de genes supresores: Meningioma. Cancer de colon.
Amplificacion génica: Diminutos dobles (DM), regiones de tincién homogénea (HSR).
Papel de las alteraciones cromosémicas en el diagnéstico y pronostico de leucemias

y linfomas.

XI. CONSEJO GENETICO

TEMA 27. CONSEJO GENETICO.

Importancia de un diagnéstico preciso. Deteccién de portadores: Tests clinicos,
bioquimicos, ADN (RLFPs). Complicaciones en el consejo genético. Penetrancia
incompleta, expresividad variable, fenocopias, heterogeneidad genética. Mosaicismo
en la linea germinal. Matrimonios entre primos. Consejo genético en enfermedades
comunes con predisposicién genética: riesgos empiricos. Aceptacién del riesgo

genético. Cardcter multidisciplinar del Consejo genético. Genética, ética y sociedad.

TEMA 28. DIAGNOSTICO PRENATAL Y PREIMPLANTACIONAL,.

Indicaciones. Edad materna, anomalias cromosémicas. Sindromes génicos.
Enfermedades recesivas ligadas al cromosoma X. Malformaciones congénitas. Defectos
del tubo neural.

Procedimientos. Amniocentesis. Biopsia de vellosidades coriales. Cordocentesis.

Biopsia fetal. Ecograffa.

13



4. Programa

Analisis. Citogenético. Hibridacién in situ. Bioquimico (enfermedades metabdlicas.
ADN: directo, indirecto (ligamiento con RFLPs). Determinacién del sexo: reaccién
en cadena con polimerasa (PCR), hibridacién in situ. Diagnésticos enzimaticos
poblacionales en suero materno.

Diagnéstico preimplantacional. PCR. Hibridacion "in situ".

TEMA 29. TERAPIA GENICA

Métodos convencionales para el tratamiento de las enfermedades genéticas.
Terapia correctiva: problemas. Prerrequisitos para la aplicacion de la terapia génica.
Transferencia de genes somética versus germinal.

Técnicas de insercibn de genes. Retrovirus. Adenovirus. Métodos fisicos.
Recombinacién homéloga. Tejidos diana. Células hematopoyéticas, musculares, de
pulmoén, de higado, del sistema nervioso central, células endoteliales.

Modelos animales.

Enfermedades susceptibles de terapia génica. Adenosin deaminasa (ADA).
Mucoviscidosis. Hipercolesterolemia familiar. Hemofilia B. Cancer: melanoma,

neuroblastoma.

14
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BIBLIOGRAFIA
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Médicine-Sciences. Parfs.

Kingston HM (1989). ABC of Clinical Genetics British Medical Association. London.
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Lewin B (1990). Genes IV. Oxford University Press. Oxford.

(*) Mange AP and Mange EJ (1990). Genetics: Human Aspects. Sinauer Associates
Inc. Sunderland. Massachusetts.

Maxson LR and Daugherty Ch H (1989). Genetics: A Human Perspective. WCB.
Dubuque, Iowa.

McKusick VA (1992). Mendelian Inheritance in Man. Vol 1 y Vol 2. John Hopkins
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Singer M and Berg P (1983). Genes y Genomas. Ediciones Omega, S.A. Barcelona.
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(*) Stine GJ (1989). The New Human Genetics. WCB. Dubuque, Iowa.

(*) Sutton HE (1988). An Introduction to Human Genetics. Harcourt Brace
Jovanovich. London.

(*) Thompson MW et al (1991). Genetics in Medicine. W.B. Saunders Company.
London.

Vogel F and Motulsky AG (1986). Human Genetics: Problems and Approaches.
Springer-Verlag. Berlin.

Watson JD et al (1992). Recombinant DNA. W.H. Freeman and Company. New York.

Weatherall DJ (1991). The New Genetics and Clinical Practice. Oxford University
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Shapiro R (1993). La Impronta Humana. Acento Editorial.
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PRACTICA 1.

PRACTICA 2.

PRACTICA 3.

PROGRAMA DE CLASES PRACTICAS

CITOGENETICA: CULTIVO DE LINFOCITOS Y OBTENCION
DE PREPARACIONES CROMOSOMICAS

Cultivo de linfocitos humanos.
Obtencion de preparaciones cromosémicas.

Observacion de las metafases al microscopio invertido.

CITOGENETICA: TECNICAS DE IDENTIFICACION
CROMOSOMICA

Tincién uniforme.

Bandas G.

Bandas C.

Bandas NOR.

Observacion al microscopio y seleccién de metafases.
Microfotografia.

Realizacién del cariotipo con Bandas G.

Andlisis de los Polimorfismos NOR y C.

CITOGENETICA: CROMOSOMAS ALTA RESOLUCION

Cultivo de linfocitos con sincronizacién celular.
Obtencion preparaciones cromosémicas de alta resolucion.

Bandas G.

17
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PRACTICA 4.

PRACTICA S.

Observacion al microscopio.
Valoracién del rendimiento mediante anilisis del indice mitdtico

y calidad metafases.

CITOGENETICA: INTERCAMBIO DE CROMATIDES
HERMANAS

Cultivos de linfocitos en presencia de bromodeoxiuridina (BrdU)
a dos concentraciones diferentes.

Tratamiento de las preparaciones cromosOmicas para la
observacion de intercambios de crométides hermanas (SCE).
Observacion al microscopio.

Anilisis del nimero de intercambios de los dos cultivos y
valoracion estadistica de las diferencias.

Observacion de cromosomas dicéntricos y acéntricos en
preparaciones provenientes de cultivo de sangre irradiada "in

vitro".

CITOGENETICA: LUGARES FRAGILES

Cultivo de linfocitos en presencia de Afidicolina (APC).
Obtencion de las preparaciones cromosémicas.

Tincién uniforme y decoloracién.

Tratamiento Bandas G.

Observacion al microscopio.

Andlisis de lugares fragiles comunes.
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4. Programa

PRACTICA 6.

PRACTICA 7.

PRACTICA 8.

HIBRIDACION "IN SITU": SONDAS CENTROMERICAS

Marcaje de la sonda centromérica del cromosoma 12 con biotina
por "nick-translation".

Prehibridacién e hibridacion.

Lavados post-hibridacién.

Deteccion de la hibridacion.

Tincion.

Observacion al microscopio de las sefales correspondientes al
centromero del cromosoma 12 en metafases y nicleos

interfasicos.

PINTADO DE CROMOSOMAS

Marcaje de la sonda correspondiente a la biblioteca del
cromosoma 1 con biotina por "nick-translation”.

Prehibridacién e hibridacién.

Lavados post-hibridacidn.

Deteccion de la hibridacién.

Contratincién.

Observacién al microscopio de fluorescencia.

INMUNOHEMATOLOGIA 1 (teérico-préctica)

Breve explicacion tedrica de los sistemas ABO y Lewis.
Experimento de Karl Landsteiner.

Pruebas de aglutinacién en porta: determinaciéon de los
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4. Programa

PRACTICA 9.

PRACTICA 10.

PRACTICA 11.

PRACTICA 12.

subgrupos A; y A,.
Pruebas de aglutinaciéon en tubo: microtécnica aplicada al

Sistema Lewis.

INMUNOHEMATOLOGIA 1I (teérico-practica)

Obtencion y titulacién de lectinas.

Preparacion de anti-H.

Determinaciéon cualitativa del caracter secretor mediante la

técnica de inhibicién.

INMUNOHEMATOLOGIA III (teérico-practica)

Breve explicacién tedrica de los sistemas Rhesus y Duffy.
Determinacion del antigeno D mediante prueba en tubo.
Prueba de Coobs indirecta: determinacién de los antigenos D

y del sistema Duffy.

ELECTROFORESIS DE ENZIMAS ERITROCITARIOS
Preparacidon del gel.
Preparacion de la muestra.

Obtencion e interpretacion de los patrones electroforéticos de la

Glioxalasa I (GLOI).

SISTEMA HLA
Lectura de placas de Terasaki para los antigenos de clase I: A,
B, C.

Interpretacién de la lectura.
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4. Programa

PRACTICA 13.

PERFILES (HUELLAS DACTILARES) DE ADN
Extraccién de ADN a partir de linfocitos.
Tratamiento mediante enzimas de restriccion.
Migracion electroforética.

Southern-blot.

Hibridacion con sondas de microsatélites.
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LA EVALUACION

El sistema de evaluaciéon que se lleva a cabo y que proponemos para la
asignatura de Genética Humana es el de examen de respuesta corta. Una parte del
examen, aproximadamente el 50%, el tipo de preguntas se basan en la resolucién de
problemas que pueden darse en la préctica. El resto corresponde a preguntas
referentes a conceptos, y otras en las que el alumno deberd demostrar su capacidad

integradora. Se incluyen también cuestiones referentes a las clases practicas.

La preparacién y exposicion de seminarios se califica y el alumno tiene la

posibilidad de subir la nota de la calificacion final en un 20%.

También se realiza un examen para subir nota. En este caso las preguntas son
tematicas, valordndose la estructuracion de las respuestas y la consulta de bibliografia.

Existe ademads un control de la asistencia a las sesiones practicas.



