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HEREDITARIAS Y CONSEJO GENETICO



BLOQUE 1: Alteraciones genéticas, enfermedades hereditarias y consejo genético

1.1 ALTERACIONES GENETICAS Y ENFERMEDADES HEREDITARIAS

Antes de empezar: puesto que vamos a hablar de alteraciones genéticas, 2alguien sabria definir qué son?

Las alteraciones genéticas son modificaciones de la secuencia del DNA que, en
mayor o menor medida, pueden tener efectos en la expresidén y regulacion
genéticas y provocar desviaciones del Considerado fenotipo estdndar o consenso
respecto a un rasgo concreto o un conjunto de ellos.

Enfermedades hereditarias

— .

Para repasar: el DNA estd “escrito” en nucledtidos, representados £
por las letras A, T, Cy G. . ~
Los genes, localizados en el DNA (genotipo), =X, Transcription X Trnsaion

g ., , Replication — ) ot
codifican por la produccién de proteinas, que a su vez el
conforman el fenotipo que vemos de un organismo. . N .

\ PROTEIN

La hipdtesis de la dosis génica (Pritchard y Kola, 1999): v
Los fenotipos se deben a un balance o equilibrio entre las Font: ttsa/iStock/Getty Imayes Plus
cantidades de producto o regulacion de diferentes genes. DNA RNA

Cuando el equilibrio se rompe Descompensacion Fenotipo alterado




BLOQUE 1: Alteraciones genéticas, enfermedades hereditarias y consejo genético

1.1.1 Tipo de alteraciones genéticas

Segun la cantidad de material genético que alcanza la alteracién:

ALTERACIONES GENICAS

ALTERACIONES CROMOSOMICAS

Repasamos: los cromosomas son estructuras superorganizadas de
DNA y proteina que forma el material genético cuando se
condensa por la divisién celular.

Uno o pocos genes afectados

Variacién en nimero y/o
estructura de cromosomas

* gen 1

N

a‘ ’ gen 2 Cfomosg?na
(- Gt

T — ADN & ib

Lgren

. Segment

-J 1’ o ’,)\DN ) gcn

Fuente: ://genetica-mexico.fandom.com/es/wiki/%C2%BFQu%C3%A9_es_un_gen%3F



BLOQUE 1: Alteraciones genéticas, enfermedades hereditarias y consejo genético

1.1.1 Tipos de alteraciones genéticas

Pérdida de funcién

- Falta de sintesis

- Sintesis reducida

- Proteina no funcional

- Un alelo salvaje suele
evitar la enfermedad

Ganancia de funcidn

Proteina no funciona bien
Sobreexpresiéon del gen
Pérdida de regulacién
del gen

Tipo de transmision

Fuente: https://www.studocu.com/es/document/bachillerato-
espana/biologia/genetica-selectivitatbiologia-resum/8516867

Fenotipos
recesivos

Alteraciones génicas

Fenotipos
dominantes

Recordatorio: Q XQ
Aa A a
Recesivo m
AA Aa aA aa

Autosdmica:
- En los cromosomas no

sexuals o autosomas

Unida al cro. X:

- Enla regién diferencial
del cromosoma X

Unida al cro. Y:
- En la regién diferencial

del cromosoma Y

Pseudoautosdmicas:
- Enla regiéon comun de

los cro. sexuales

Localizacién




BLOQUE 1: Alteraciones genéticas, enfermedades hereditarias y consejo genético

1.1.1 Tipos de alteraciones genéticas

Alteraciones cromosémicas

(1) Morfologia y reestructuracion:

- Poliploidia
- Numéricas: variaciones en el nimero de cromosomes completos - Aneuploidia
- Estructurales: variaciones en la estructura de los cromosomas - Mixoploidia
- Deleciones
- Duplicaciones
- Inserciones

- Translocaciones

(2) Origen:

- Constitucionales: no se dan en la linea germinal 2 no pasan a la descendencia

- Somdticas: se dan en la linea germinal 2 pasan a la descendencia

(3) Material genético y repercusion:

- Equilibradas: no hay aumento ni pérdida de material genético
- Desequilibradas: hay aumento ni pérdida de material genético




BLOQUE 1: Alteraciones genéticas, enfermedades hereditarias y consejo genético

1.2 LA UNIDAD DE GENETICA | DIAGNOSTICO PRENATAL

3Por qué piensas que se realicen estudios genéticos en pacientes?¢ 3Quién los encarga?

Oncologia Pediatria

Ginecologia Dermatologia

La Unidad de Genética de un hospital estudia las alteraciones genéticas que estén
relacionadas con alteraciones en la vida de los pacientes en cualquier edad

2Con qué material realizamos el andlisis genéticag
3De dénde podemos extraer aquel material?

Tipos de muestras para el analisis genético

* Sangre periférica
* Sangre de talén
* Biopsias

2Y de los pacientes que todavia no han nacido?

Fuente imagen 1: https://www.teleponent.cat/50-anys-de-la-

* Liquido amniético 0
. s e 235~

* Vellosidad coridnica / é) orova-del.talocatalunya.

com-funciona/

L S
[ F
Sdng re fefd I — Vellosidades  Cordén Fuente imagen 2: lifeder.com

coriénicas  umbilical




BLOQUE 1: Alteraciones genéticas, enfermedades hereditarias y consejo genético

1.2.1 La consulta de genética

El consejo genético es el proceso por el que los miembros
de una familia con riesgo por una enfermedad que puede
ser hereditaria son informados sobre esta:

Posibilidades de sufrirla

*  Transmisiéon

* Riesgos
* Prevencidén

Esto se hace en la consulta de genética

2Pensdis que tendremos toda la informacién

respectiva a una familia y la enfermedad asociada
como en el libro de Biologia de 4.° de ESO¢

El Hombre / Macho

O Mujer / Hembra

@ Aborto/ No nato

JZ[/ Fallecido

3

1 | 2 74
2 3 4 6
= 7 -8

Matrimonio / Cruza
i \j| 6—6 O
1 9 10 Matrimonio / Cruza
Consanguinea
v < <\ Sexo no
i 2 3 4 v especificado

Fuente:https://es.wikipedia.org/wiki/Pedigr%sC3%AD#/media/Archivo:PedigreeRep.png

* El nimero de generacion se indica con nimeros romanos

\ 4

de arriba hacia abajo.

4//\

O—O Mellizos monocigéticos
N
Ii] O Mellizos dicigéticos

* El nimero de individuo en cada generacién se cuenta
de izquierda a derecha

l{] Individuo estudiado

. Individuo afectado

genealdégico
con el

Machos normales

Tenemos que construir el arbol

consentimiento informado
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1.2.2 Genética molecular:
El sindrome del cromosoma X frdgil

La seccién de genética molecular se encarga del 2Sabéis qué muestras se usan mds a menudo? y
andlisis de mutaciones puntuales o que no alcanzan - DNA de sangre periférica/sangre de talén
grandes regiones cromosémicas. - DNA de liquido amniético

DI DIDGPDIDIDI DDA
El sindrome del cromosoma X frdagil (SXF)

- Forma mds comin de retraso mental hereditario y la segunda
causa genética de retraso mental desprendido del sindrome de
Down

- Prevalencia (n.° casos en una poblacién y momento): 1/4.000
hombres — 1/6.000 mujeres

Clinica:

- Retraso mental moderado-grave

- Trastornos del comportamiento (TEA, DAH, etc.)
- Estereotipias y zarandeadas

- Patrén facil tipico

- Macroorquidismo en hombres adolescentes

Fuente: https://co.pinterest.com/pin/421579215110625850/
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El sindrome del cromosoma X frdagil (SXF)

Antes de continuar, repasamos: el DNA es transcrito a RNA mensajero (mRNA), y este traducido a proteina.

Genética del SXF:

La enfermedad se asocia a mutaciones al gen FMR1 (Fragile Mental Retardation Gene 1), que
codifica por la proteina FMRP Expresada en neuronas, linfocitos, testiculos, etc.

Mutaciones dindmicas;

Mutaciones por aumento del tdndem CGG: ...
generan anticipacion

5-55 CGGs
Normal  normal N N
R - MRNA —— 3% FMRP Las PM son inestables en
meiosis y pueden
55-200 CGGs generar FM.
PETISCSN PN p— Y VY VY VY —
(PM) L > > mBNA ——» FMRP Cudnto mayor la PM,
mds riesgo de FM.
> 200 CGGs

Mutacion
completa (FM) -

SRR

SR
X» no mRNA
Fuente: elaboracién

nronia
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El sindrome del cromosoma X frdagil (SXF)

Herencia del SXF:

PATRON DE HERENCIA DEL SINDROME DEL X FRAGIL

PADRE MADRE NO PADRE NO MADRE
- Las expansiones de AFECTADO PORTADORA AFECTADO PORTADORA

PM a FM se heredan
de la madre
- Entre el 20-40%
presentan mosaicismo
lﬁi .IE.

e d
a
I

-~
— -

S, \, - .

ol ofa

§ 444

AH:

i‘ HH. H
u
L

100% HUAS 100% HUOS 50% HUAS 50% HUOS
PORTADORAS NO AFECTADAS PORTADORAS AFECTADOS
BEE ATECINRAS 50% HUAS 50% HUOS
NO PORTADORAS NO AFECTADOS

Fuente:https://www.grupogamma.com/sindrome-del-x-fragil/
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Prdactica genética molecular: diagnostico del SXF

iBienvenidas y bienvenidas a la Unidad de Genética del
IES Miquel Marti i Pol!

FT&LORBDA

Nos han llegado 3 muestras de sangre periférica de 3 nifos, remitidos desde el servicio de pediatria:
Nil, Guillermo y Vicente, y los hemos visitado en la Unidad.

FRAGILE X SYNDROME

Hipétesis inicial: por la anamnesis familiar y la exploracién de los
ninos, sospechamos que el Nil y Vicente pueden sufrir el SXF.

Problema: al tomar las muestras, no se han rotulado correctamente

Broad forehead

los tubos y no sabemos de qué paciente es cada muestra. Elongated face

Large prominent ears
Strabismus (crossed eyes)

Tenemos 3 tubos, marcados como #1, #2 y #3, pero Highly arched palette

ino sabemos a quién corresponde cada unal

2Se os ocurre qué podriamos hacer para solucionarlo?

Hyperextensible Joints Hypotonia (low muscle tone)
Hand calluses Soft, fleshy skin
. = . o , Pectus Excavatum Enlarged testicles
Aplicaremos técnicas de biologia molecular (indentation of chest)  Flat feet

Mitral valve prolapse Seizures in 10%

Fuente: https://www.alamy.es/sintomas-del-sindrome-de-x-fragil-ilustracion-image353193244.html
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Prdactica genética molecular: diagnéstico del SXF

METODOLOGIA PREVIA

1. EXTRACCION DEL DNA

A partir de la muestra de sangre periférica

Como la extraccién que habéis hecho a partir del

kiwi a clase, pero de forma automatizada

2. AMPLIFICACION DEL DNA POR PCR

La PCR o polymerase chain reaction es una técnica que permite
obtener un gran nimero de copias de una secuencia de DNA a
partir de poco material de partida.

124 cycls 2nd oyde Srd cydle mih oyl
Db . . S 1111141114 "
n AL ﬂ.ﬁmmng. -ﬂ Exiansion = “III Wi - .,Ji“ éQUG queremos GmpllflCCﬂ'
i—;ﬁ—*ﬂ 1 miﬂl
w“" PR T exactamente? 3Todo el DNA de
r
? i . . .,
AR . ?.;...Mq ‘ - los pacientes? 3O solo una regién
wilh ==pmncs & L EE“
ofiniast [~ THPPRITN ™ % [ ,,H,,,mﬁ_‘“" R — I o gen en concreto?
f.mmf : w bbb mwﬁ".
.‘;'”“mf:' | ™ MW b
m- o DRk ¥ % - W”" LiLbbiighl e
£ Brmers SR ey g MW, | LHMAME e Amplificaremos el gen FMR1
g 4 W T bbbl i R T
Pakmarasa T I'”“d
= MW
. Lo 00DRDERRAARLT Hm Fuente:https://en.wikipedia.org/wiki/Polymerase_chain_reaction

Lo BubEIGRELREE
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Prdactica genética molecular: diagnéstico del SXF

METODOLOGIA QUE APLICAREMOS NOSOTROS

3. ANALISIS DEL GEN FMR1 POR ELECTROFORESIS EN GEL DE AGAROSA

2Alguien sabria decir en qué consiste una electroforesis? Electroforesis = movimiento por electricidad

Ponemos un ejemplo para entenderlo mejor. segln tamafio

Elementos necesarios:

* Gel de agarosa Muestras de partida:
* Cubeta para apoyo 3 muestras de DNA ya
* Tampdn conductor de corriente amplificados por el gen
* Fuente de electricidad FMRT:

*  Muestra de DNA H#1, #2 i #3

Power

supply Cathode (-)

CoO oo 3
Sample Longer
wells bands

<™ > » Direction
N of
Dy Running movement

buffer

Shorter
bands

Anode (+)

Fuente: https://www.aatbio.com/catalog/gel-electrophoresis
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Prdactica genética molecular: diagnéstico del SXF

METODOLOGIA QUE APLICAREMOS NOSOTROS

3. ANALISIS DEL GEN FMR1 POR ELECTROFORESIS EN GEL DE AGAROSA

(1 Preparacion de la camara de electroforesis

(1) Colocar el gel de agarosa ya solidificado en una camara de electroforesis de forma
que la parte de carga de muestras quede en la parte negra (catodo) y la roja (anodo)
en la parte baja de la camara.

(2) Rellenar la camara con TAE 1x de forma que cubra al menos hasta 2 mm el hielo.

(11 Preparacion de las muestras y carga del gel

- Transferir 10 pL de DNA #1, #2 0 #3 a un tubo de 1.5 ml limpio.

- Afiadir 2 uL de tampodn de carga (LD) al tubo con DNA.

- Tapar el tubo y agitar con golpes suaves con los dedos.

- Cargar 10 *pL de cada muestra en diferentes pocillos del gel Cada alumno
cargara 1 muestra, de forma gue tendremos 3 muestralsigel.

- Tapar la camara de electroforesis y conectar a la fuente de alimentacion (jvigilad
con los polosl)

- Correr a 100V durante 30 minutos

(lINVisualizacion de los fragmentos de DNA

- Cuando haya acabado la electroforesis, apagar la fuente de alimentacion y sacar
la tapa de la camara.

- Pasar el gel a una bandeja nueva para tefiir ([meteremos 2 geles por bandeja)

- Afiadir 120 ml de Fast Blast DNA stain 100x por bandeja. Tefilremos con solucion
Fast Blast DNA 100x para permitir la visualizacion inmediata de las bandas de
DMNA, puesto que las moléculas de colorante adheridas al DNA gquedaran
atrapadas en el gel, marcando asi su localizacion.

- Tefiir durante 2 minutos y después recuperar la solucion de tincion en un bote.

- Meter la bandeja con los geles en agua comiente del grifo durante 10 segundos.

- Dejar incubar en agua limpia durante 5 minutos. Al acabar el tiempo, cambiar el
agua y dejar otros 5 minutos.
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Prdactica genética molecular: diagnéstico del SXF

ANALISIS DE RESULTADOS

Prediccion de resultados: mientras corre el gel, hacemos la prediccién de los resultados que esperamos
teniendo en mente la hipétesis inicial.

Comparacién de resultados: hemos cargado varias réplicas de los mismos DNA. Mirad si todos habéis

obtenido los mismos patrones de migracién.

Interpretacion de resultados: parece haber 2 pacientes con la #1 H#2 #3
mutacién correspondiente en el SXF > pacientes #2 i #3

Contrastando la hipdtesis inicial: teniamos la sospecha de que 2 pacientes

podian padecer el SXF. - .

iUn momento! 3Sabemos quién son los dos pacientes con la mutacién por SXF¢ . q
3Podemo confirmar que son Nil y Vicente? .39
e —
Comunicacién de los resultados: tendremos que coger nuevas muestras
de Nil y Vicente para confirmar que el diagnéstico les corresponde a E P
ellos. —
-

Fuente: manual instrucciones kit BioRad Analysis of Precut Lambda DNA Kit
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1.2.3 Citogenética:
Diagnéstico de alteraciones cromosdmicas numéricas

La seccion de citogenética se encarga de encontrar  2Sabéis qué muestras se usan mds a menudo? y
alteraciones en el cariotipo que expliquen el - Linfécitos de sangre periférica
trastorno o cuadro clinico o el estudio prenatal. - Biopsia (piel)

- Células de liquido amnidtico o vellosidades

La herramienta principal de la seccién de

citogenética es el cariotipo constitucional, MITOSI MEIOSI
. 7 Ve e o o7 DUPLICACIO DUPLICACIO
que se obtiene en células que estdn en divisidn, AN 0N
o — T
a partir de la metafase.
v RECOMBINACIO
! PN

Repaso: 2qué es eso de la metafase?

1a DIVISIO
¥ \ CEL-LULAR

// DIVISIO \\
CECTULAR
PROFASE METAFASE ANAFASE TELOFASE
Fuente: http://www.biologia.edu.ar/botanica/tema9/9-2mitosis.htm
éRecordC'jis que eran IGS Qlfercciones numéricas? CEL-LULES FILLES (diploides) CEL-LULES FILLES (haploides)

Fuente: https://genetica.cat/divulgacio/com-es-divideixen-les-cellules/
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Prdctica citogenética: diagndstico de alteraciones numéricas

Cariotipo: conjunto de cromosomes
que caracteriza una especie

2Con este caos podremos

diagnosticar alguna cosa? @

Fuente: https://biologia-geologia.com/biologia2/5231_cariotipo_y_cariograma.html

ooou

|

3 5

(O (G T TR

10 11

JU I ) ¥ Y
13 14 15 16 17

19 20 21 22

XY

Fuente: elaboracion propia

Cariograma: ordenacién de los
cromosomes en pares de homdlogos
segun la posicion del centrémero

22 autosomas + 2 sexuales

Recordemos que los cromosomas estdn duplicados
porque el DNA de la célula se ha duplicado para
poder hacer la divisién celular.
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Prdctica citogenética: diagndstico de alteraciones numéricas

iContinuamos en la Unidad de Genética del IES Miquel
Marti i Pol!

FT&LORBD A

Nos han llegado 2 muestras de cariotipo de 2 pacientes diferentes: #1 y #2.

Problema: no los hemos visitado nosotros y se ha perdido la historia clinica, por lo que no tenemos los datos
de la anamnesis ni de la exploracién de los pacientes.

Hipotesis de trabajo:

- (1) Hipétesis nula: los pacientes no presentan
Ninguna alteracién a nivel de citogenética.

- (2) Hipétesis alternativa: los pacientes si presentan
ateracién a nivell de citogenética.

3Se os ocurre qué podriamos hacer para solucionarlo?

Ap I icq remos TéChiCCIS d e Ci.l.og enéﬁcq Fuente: https://www.gettyimages.es/ilustraciones/cromosomas
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Prdctica citogenética: diagndstico de alteraciones numéricas

GENERACION DEL CARIOGRAMA

Os repartiremos 1 cariotipo de uno de los 2 pacientes y tendréis que obtener el cariograma utilizando esta
plantilla y los criterios que ahora explicaremos para averiguar qué alteracién sufren.

A(1-3)

B (4-5)
C(6-12)
D (13-15) E (16-18)
F (19-20) G (21-22)
X-Y X-X
Diagnostic:

Fuente: elaboracién propia
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Prdctica citogenética: diagndstico de alteraciones numéricas

GENERACION DEL CARIOGRAMA

Criterios para obtener el cariograma

- Grupo A pares 1, 2 y 3 grandes y metacéntricos o ligeramente
submetaceéntricos

- Grupo B: pares 4 y 5; grandes y submetacentricos

- Grupo C: pares del 6 al 12; de tamario mediano y submetacéntricos

- Grupo D: pares 13, 14 y 15; de tamario mediano y acrocéntricos

- Grupo E: pares 16, 17 y 18; metacéntricos o submetacéntricos relativamente
cortos

- Grupo F: pares 19 y 20; los mas pequefios de los metacentricos

- Grupo G: pares 21y 22; los mas pequefios de los acrocéntricos

- Cromosomas sexuales: el cromosoma X es submetacéntricol y mediano, con
silueta similar a los de los primeros pares del grupo C; mientras gue el
cromosoma Y es ligeramente mas largo que los cromosomas del grupo G, pero
con la peculiandad del paralelismo de los brazos largos.

Nomenclatura de los cromosomas
segun la posiciéon del centromero

Recordad que el centrémero es la parte
del cromosoma que se une a los microtubulos
para la anafase de la divisién celular.

Fuente: adaptado de https://genotipia.com/cromosomas/clasificacion-cromosomas- Metaceéntric Submetacéntric Acrocéntric Telocéntric
centromero/



https://genotipia.com/cromosomas/clasificacion-cromosomas-centromero/
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Prdctica citogenética: diagndstico de alteraciones numéricas

GENERACION DEL CARIOGRAMA

L3 y L3
PGCIenie #]: Slndrome de Kllnefe"'er Font: dades cliniques anonimitzades
& 4 %
A d & N | A -] -t ?'. " o
6 oG b 1§ % R 0 i G
LI 1 o B Wy ! X0
A(l-3) B(4-5)
;‘{ o i . - :‘?u ey "‘l ‘__‘" Lo ?, b 4
i B =8 8 « &r & gL L < I
C(6-12)
¥4 f: {;* (55 0 'ﬁ,? A (: :: w2
D(f3-15) L N E(16-18)
L
- . ("‘ ? n B e 1
F (19 -20) G (21-12)
e )
A
A\
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Practica citogenética: diagnostic d’alteracions numériques

GENERACIO DEL CARIOGRAMA

Pacient #2: sindrome de Down

Font: dades cliniques anonimitzades

” ;; i& (2] r o

§y X & 3 g 3’: -4 ¢ e
a A Q 1

jJt¢ &% 48 : 83

n @ il < B(4-5)

. '; ,-“g % bl " v L v ¥
. % B g @ 28 % é g2 e
c(e-12)

; : A
A " aa AR i § & i B
D (i3 - 15) N E(16-18)
. b ¥ "‘; . .
F (19 - 20) G (21-22)
‘;( (3]
i &
&2
< 73
i O’M‘C}- _l:".\_;L 2 L= R O ?., ’1 X-X
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Frontal
baldness

El sindrome de Klinefelter: 47, XXY dbsent ————— (I
Tendency to = growth H

Se trata de una triploidia en forma de trisomia del cromosoma g intar B Narrow

sexual X. - | shoulders

development

Clinica: ginecomastia; poca musculatura; poco vellé en el Female-type '. :}']”:“
. . . ope . pubic hair e P
cuerpo; hipogonadismo e infertilidad; cierto retraso mental. pattern A

f

small { ’/.? |-
)

testicular = \
! Long arms

. J $ -‘.;Jml legs
Elsindrome de Down: 47, XX /XY, +21 |

Se trata de una triploidia en forma de trisomia del autosoma -~
21.

Junto a las trisomias de los cromosomas 18 (sindrome de
Edwards) y del 13 (sindrome de Patau), constituyen las Unicas
trisomias completas en autosomas compatibles con la vida.

Clinica: retraso mental; rasgos faciales caracteristicos, baja
altura; alteraciones visuales y de los sistemas locomotor,

digestivo, cardiaco y metabdlico.

Fuente: https://www.cdc.gov/ncbddd/spanish/birthdefects/downsyndrome.html
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1.3 DEBATE SOBRE BIOETICA Y GENETICA

Después de todo el que habéis aprendido, 3os veis capaces de debatir sobre algunos aspectos sociopoliticos en
relacién a la bioética en el campo de la genética?

SITUACION 1: La informacién genética como herramienta de discriminacién

Hoy en dia es posible obtener el genotipo (informacién genética contenida en un organismo) de una
persona de forma relativamente sencilla y barata mediante secuenciacién del DNA. Dado que conocemos
ciertos alelos (variantes de un gen) predisponen a ciertas enfermedades, a partir de ellos se podria saber
qué predisposicion tiene aquella persona para desarrollar ciertas condiciones.

Preguntas:

- &Pensdis que con el genotipo de una persona se pueden saber todas las enfermedades o
condiciones que tiene o que desarrollard en un futuro?

- Si tuvierais antecedentes familiares de una enfermedad hereditaria grave, 3os secuenciariais el
genoma por saber si tenéis predisposicion?

- 8Creéis que seria ético que las empresas lo pidieran antes de contratar alguien para ahorrar
costes? 3Y un arrendatario para saber si es viable alquilar su propiedad? 3Y una empresa de
seguros antes de formalizar una pdliza? Explicad las razones.
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1.3 DEBATE SOBRE BIOETICA Y GENETICA

SITUACION 2: Aplicaciones y limites de la edicién genética

Los Ultimos avances en ingenieria genética permiten la modificacion del genoma de diferentes organismos,
entre ellos el del humano. Los cientificos establecieron hace unos afos que los limites de la edicién genética
estaban en la modificacién de organismos humanos, principalmente embriones o gametos.

Aun asi, un grupo de cientificos chinos de la Universidad de Ciencia y Tecnologia del Sur (Shenzhen) publicé
el 2019 que habia utilizado la técnica CRISPR/Cas9 para editar el genoma de embriones humanos, con el
objetivo de evitar la transmisiéon del virus del VIH, del cual el padre era portador. Finalmente los embriones
fueron implantados en el Utero de la madre y fueron llevados a término, dando luz a dos gemelas que,
aparentemente, estaban sanas en el momento del nacimier

Sociedad Es noticls ~
' “Tras afos de cércel para el clentifico chino que modificd of ADN de dos gemelas: 2 =
scied Cien acion Medio ambiente Sanidad Caso Abierto  Tiemp 5

ION DE LA ETICA MEDICA

Noticia de elperiodico.cat Tres anos de carcel para el cientifico
del 30/12/2019 chino que modifico el ADN de dos
gemelas
P reg untas: He Jiankui también debera pagar una multa de 383.000 euros por su controvertido experimento

- &Creéis que seria licito que pudiéramos escoger hijos “a la carta” mediante edicidén genética y posterior
seleccion? gTienen los padres aquel "derecho” sobre los hijos?

-  3Quién tiene que decidir los limites de la ciencia? 3Solo los cientificos? 20O también el resto de
ciudadanos?

- 3En ciencia todo vale cuando se trata de prevenir/curar enfermedades y desarrollar nuevas
tecnologias?
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BLOQUE 2: La carrera investigadora en el dmbito de la biomedicina

2.1 GRADOS RELACIONADOS CON LAS CIENCIAS BIOMEDICAS

UVIC

UNIVERSITAT DE VIC
UNIVERSITAT CENTRAL
DE CATALUNYA

- Grado en Biotecnologia

£=& Universidad

Grau en Biologia Sanitaria

Grado en Biomedicina bdasica
y experimental
Grado en Bioquimica

N

Universitat

de Girona
R

Grado en Biotecnologia

% VNIVERSITAT
B VALENCIA

Grado en Bioquimica y
Ciencias Biomédicas
Grado en Biotecnologia

UNB

Universitat Autonoma
de Barcelona

Grado en Ciencias Biomédicas
Grado en Bioquimica
Grado en Biotecnologia

UNIVERSITATbs
i+ BARCELONA

Grado en Ciencias Biomédicas
Grado en Bioquimica

Grado en Biotecnologia
Grado en Genética

i UNIVERSITAT
" ROVIRA i VIRGILI

Grado en Bioquimica y
Biologia Molecular
Grado en Biotecnologia



BLOQUE 2: La carrera investigadora en el dmbito de la biomedicina

2.2 SALIDAS PROFESIONALES

,@, INVESTIGACIOn BIOMEDICA Y BIOTECNOLOGICA:

- Master investigacion en: inmunologia, genética, microbiologia, farmacologia, oncologia, etc.
- Doctorado (necesario para hacer carrera investigadora)

™ &5 pocencia:

- Mdaster en profesorado de educacién secundaria
- Docencia universitaria (después del doctorado)

() ESPECIALIZACION SANITARIA:
- Bidlogo interno residente o BIR (academias GoBIR; bioBIR)
- Laboratorios de andilisis clinicos: Laboratorio Echevarne, Lab Durdn Bellido, etc.

@\ INDUSTRIA FARMACEUTICA:

- Insercién laboral directa

- Mdsteres en industria (escuelas privadas ESAME, CESIF, Talento-Ephos): marketing, MSL, departamento
médico, CRA, farmacovigilancia, etc.

/B BIOINFORMATICA Y BIG DATA:

- Mdsteres especificos en bioinformdtica, machine-learning, u otras especialidades.
iY MUCHAS MAS! 4>

Podéis consultar perfiles de Instagram, Facebook, Linkedln o webs de

Carreras Cientificas Alternativas (CCA) y Bioemprender para mds informacién.
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2.3 MI EJEMPLO

3 VNIVERSITAT
) 1 VALENCIA

2
QeSS

Grado en Bioquimica y
Ciencias Biomédicas

B UNIVERSITAT»
il BARCELONA

O veE

Méster en Biomedicina
- Esp. I+D+i
en cdncer

E38 UNIVERSITATn:
it BARCELONA

O veE

Doctorado en Biomedicina
- Esp. Inmunologia

Madster en direccidn de
ensayos clinicos

Madaster en profesorado de

educacidén secundaria

GRADO

DOCTORADO

LaFe

Hospital q
Universitari
i Politecnic I D B A P s
Febrero
s 7 2022
:. Fundacié
. . Institut
F ISa b [®) D’Investigacions
Fundacié per al Foment de la Investigacié Biumédiq ues

Sanitaria i Biomédica de la Comunitat Valenciana

August Pi i Sunyer



BLOQUE 3

EXPERIMENTACION ANIMAL



BLOQUE 3: Experimentaciéon animal
3.1 INTRODUCCION EN LA EXPERIMENTACION CON ANIMALES

Experimentacion animal se considera cualquier procedimiento experimental que cause o
ataque el estado de bienestar de un animal, que tenga como misién demostrar fendmenos
biolégicos sobre especies animales, extrapolables o no a la especie humana.

Se debe llevar a cabo en centros especificos
denominados estabularios, animalarios o bioterios.

Estd ampliamente regulada a nivel

comunitario, estatal y europeo.

Todos los procedimientos deben ser evaluados
por un comité ético y aplicar la regla de les 3
R:

Fuente: https://elpais.com/elpais/2018/11/11/ciencia/1541973180_376016.html

Reducir  Utilizar el minimo nimero posible de animales por el objetivo que se quiere conseguir y

justificarlo de forma adecuada con cdlculos estadisticos.

Refi Mejorar los protocolos para optimizar el nimero de animales y también reducir los
efinar ) ) ) ]
tiempos de trabajo y molestias generadas a los animales.

R | Utilizar especies lo menos complejas posible (a nivel fisiolégico, anatémico y
eemplazar . i )
P evolutivo) dentro del que permita el estudio.



BLOQUE 3: Experimentacién animal

3.1 INTRODUCCION A LA EXPERIMENTACION CON ANIMALES

2Sabéis cudles son las especies mds utilizadas en investigaciéng

Carnivoros; 0,28 Monos; 0,1 Mamiferos; 0,003

Ranquing: Q

Ratolins
Rates

\7/2
@) Peixos

Sangre fria;
15,4

Conejos; 2,49
Conejillo de indias; 2,1

Roedores; 1,04



BLOQUE 3: Experimentaciéon animal

3.2 EL RATON COMO MODELO DE EXPERIMENTACION

3A alguien se le ocurre por qué el ratén es el mds usado?

Tiempo de generacion corto Mantenimiento sencillo

Medida adecuada y econémico

Mucho parecido con

humanos
Técnicas estdndar y
desarrollo de otras
nuevas
Fuente: elaboracidn propia en BioRender
Disponibilidad de
cepas estables; menos Buena adaptaciéon a la

variabilidad vida estabulado



BLOQUE 3: Experimentaciéon animal

3.2.1 El ratén como modelo de investigacion en obesidad

Segun la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), la obesidad y el sobrepeso
se han convertido en la pandemia no infecciosa del siglo XXI

- Sindrome metabdlico
- Diabetes tipo 2

- Aterosclerosis

- Alteraciones hepdticas

Problema: la obseidad tiene muchas alteracions de salud asociadas:

- Problemas musculoesqueléticos

Hay 2 tipos principales de modelos de ratén por estudios de obesidad:

* Genéticos: animales portadores de mutaciones relacionadas con
rutes metabdlicas esenciales.

Ratén ob/ob, defectuoso por la ruta de la leptina
(hormona que regula el hambre y el peso corporal).

* Inducidos por dieta: imitan los hdbitos alimentarios malos que
provocant la obesidad en la especie humana.

Los mds habituales usan dietes especiales con contenido
muy elevado en grasa

Fuente: https://biology.ucsd.edu/about/news/article_041510.html



BLOQUE 3: Experimentaciéon animal

Prdctica experimentacion animal: visualizacion de muestras de higado

Tejido
adiposo
(grasa)
OO0

Higado

Exceso de grasa e inflamacion

Fuente: elaboracidn propia en BioRender




BLOQUE 3: Experimentaciéon animal

Practica experimentacion animal: visualizacion de muestras de higado

2Queréis comprovar vosofros mismos cémo se ve un higado sano y cédmo le afecta una mala alimentaciéng

Vamos a mirar al microscopio éptico unas muestras de higado de ratén

~ ore . Hematoxilin

tefidas con hematoxilina y eosina: ematoxiiing
* Hematoxilina: tine de violeta el DNA de los nucleos celulares

* Eosina: tine de rosa los componentes del citoplasma de las células Eosina

2Veis claramente las diferencias? 3Pensdis que el higado de un ratén alimentado con una
dieta rica en grasa podrd ejercer sus funciones con normalidad?

Higado sano Higado con grasa e inflamacion

Fuente: elaboracién propia



BLOQUE 3: Experimentacién animal

3.3 DEBATE SOBRE EL USO DE ANIMALES EN EXPERIMENTACION

SITUACION 1: Los limites de la experimentacién con animales

Hace unas semanas estallé la polémica cuando se supo que una empresa con sede en el Parque Cientifico
de Barcelona (PCB), entidad que pertenece la Universitat de Barcelona (UB), habia subcontratado los

servicios de la empresa Vivotecnia Research para que realizara un ensayo farmacolégico con cachorros de
perro Beagle.

Segun la empresa contratante, el objetivo es “desarrollar una terapia por enfermedades fibréticas, el que
comporta el estudio histopatolégico de los 6rganos de 32 cachorros de Beagle”.

Noticia de naciodigital.com PmCIPAL Q cerct NaCIOngZtal

del 02/02/2022 cEe L
La UB confirma el sacrifici de 32 cadells de gos d'un
experiment

La institucié explica que sis animals seran adoptats i es defensa de les critiques d'animalistes perque el
procediment compleix la normativa

per NacidDigital, Barcelona, Catalunya | 2 de febrer de 2022 ales 13:58 | &

Preguntas:

- Sabiendo que los protocolos por el uso de animales tienen que ser revisados por un comité ético antes
de ser realizados y justificar el nimero, especie y procedimientos a realizar, gparariais este
experimento si pudierais?

- Sabiendo que muchos avances médicos actuales se deben al uso de animales y que otros paises
europeos como Holanda quieren prohibir la experimentacién animales en pocos aiios, gpensdis que se
tendria que limitar su uso en todo el mundo? ¢Provocaria un retraso en la innovacién?



MUCHAS GRACIAS POR VUESTRA ATENCION

aveen  TCri

TRANSFER
CIENCIA

Fundacio
Catalana per a
la Recercaila
Innovacio
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