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CONTENIDOS MINIMOS

Parte I: HERENCIA. ANALISIS GENETICO Y GENOMICO

1. Leyes de Mendel. 2. Teoria cromosomica de la herencia. 3. Interaccjones alélicas. 4.
Estructura, funcion y organizacion de los cromosomas y genomas eucarioticos. 5.
Division celular. 6. Mapeo genético 1. 7. Mapeo genético II. 8. Mapeo fisico y analisis
genomico. 9. Genética de bacterias y bacteriofagos. 10. Herencia de genes
extranucleares.

PARTE 2: VARIABILIDAD Y ANALISIS POBLACIONAL

11. Las bases moleculares de la mutacion génica. 12. Genética de poblaciones. 13.
Genética cuantitativa. 14. Alteraciones estructurales de los cromosomas. 15.
Alteraciones numeéricas.

Parte 3: BASES MOLECULARES DE LA HERENCIA

16. Organizacion estructural de los genes. 17. Regulacion de la expresion génica. 18.
Regulacion de los sistemas reproductivos y su determinacion genética. 19. Genética del
Desarrollo. 20. Transferencia artificial de genes y tecnologia del ADN recombinante.

21, Elementos moviles y sus aplicaciones en biologia molecular. 22. Genética y
Biodiversidad.
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OBJETIVO

Ensefiar los métodos y modos de razonamiento propios de la investigacion tedrica y de
su aplicacion practica de la genética.

Establecer la discusion critica de resultados de los trabajos cientificos mas relevantes
publicados en este campo.

Brindar ejemplos de hechos recientes relacionados con la Genética que tengan interés
ético e impacto social.

Favorecer la comprension ¢ interpretacion de fenomenos biologicos considerados

relevantes a través del analisis genético.
Estimular el pensamiento reflexivo acerca del estado del conocimiento pasado y actual

sobre los temas de 1a materia. [



PROGRAMA ANALITICO & \\
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. <" Parte I: HERENCIA. ANALISIS GENETICO Y GENOMICO i

1. Leyes de Mendel. / 7

Genética Mendeliana. Experimentos de Mendel, su concepcion. Herencia mezclada.
Caracter. Linea Pura. Cruzamientos monohibridos. Generacion Parental y Filial.
Principio de Uniformidad y Principio de la Segregacion. Cruzamiento Reciproco.
Dominancia y Recesividad. Reglas sobre Probabilidad. Representacion de cruzamientos
por medio del tablero de ajedrez y del diagrama del arbol. Homocigotas. Heterocigotas.
Hibridos. Genotipo. Cruzamiento Prueba. Herencia particulada. Cruzamientos
Dihibridos. Principio de la transmision independiente. Cruzamientos polihibridos.
Proyecciones de las leyes de Mendel. 2

2. Teoria cromosomica de la herencia.

Redescubrimiento de las leyes de Mendel. Teoria de Sutton y Boveri. Experimento de
E_ Carothers. Generalidades de la division celular. Experimentos de Morgan en
Drosophila melanogaster. El descubrimiento del ligamiento al sexo. Nomenclatura
Genética. Pruebas de la teoria cromosomica de la Herencia. Experimentos de Bridge.
Fenoémeno de no disyuncion primaria y secundaria en cromosomas sexuales.

3. Interacciones alélicas.

Variaciones en las relaciones de Dominancia. Dominancia Completa, Semidominacia o
Dominancia Incompleta, Codominancia. Explicacion molecular. Sobredominancia y
vigor hibrido. Ejemplos. Teoria de los Umbrales. Alelos multiples. Alozimas. Ejemplos
practicos. Grupos sanguineos. Sistemas de autoincompatibilidad, Extension del analisis
genético Mendeliano: Interacciones no alélicas. Epistasis, genes epistaticos e
hipostaticos. Clases de Epistasis . Analisis de Pedigri con caracteres mendelianos
simples (dominantes y recesivos) y ligados al sexo.

4. Estructura, funcion y organizacion de los cromosomas y genomas eucarioticos.

Niveles de condensacion del ADN (nucleosomas, solenoide, lazos de fibras de
cromatina, enrollamientos). Tipos de secuencias de ADN de acuerdo con el grado de
repeticion (alta repeticion, moderada repeticion y secuencia unica). Repeticiones en
tandem o dispersas. Morfologia y Numeros cromosomicos. Numeros haploide y
diploide. Estructura, organizacion y funcion de los centromeros y telomeros.
Constricciones secundarias y organizadores nucleolares. Bandeo cromosomico (C, G,
fluorescente). Hibridacion in situ (FISH). Cariotipo. Eucromatina. Heterocromatina
constitutiva y facultativa.

5. Division celular.

Fases del ciclo celular y su regulacion genética. Division celular: mitosis y citocinesis.
El citoesqueleto y el huso mitético. Modificaciones para la division celular.La meiosis
como proceso fundamental de la reproduccion sexual. Caracteristicas de las fases de la
meiosis. Apareamientio cromosomico y la formacion del complejo sinaptonémico.
Recombinacion y entrecruzamiento (crossing-over). Segregacion de los cromosomas
homologos. Cromosomas especializados: politénicos y plumulados.
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& 6. Mapeo genético L )

* -Los experimentos de Morgan en Drosophila melanogaster. Descubrimiento del - (7 e j
ligamiento. coplamiento y Repulsion. Recombinacion: Intercromosomica e >
Intracremosomica.. Frecuencia de Recombinacion. Nomenclatura. Ligamiento de genes e

al cromosoma X. Mapeo genético: Mapas de ligamiento. Cruzamiento de dos puntos.
Cruzamiento de tres puntos. Sus ventajas. Dobles entrecruzamientos. Coeficiente de
Coincidencia y de Interferencia. “Lod Score". Uso de programas bioinformaticos.
Recombinacion y segregacion cromosomica en organismos monoploides. Conversion
génica. Segregacion y Recombinacion mitotica. Fenomeno de no-disyuncion mitotica.
Ginandromorfismo y Mosaicos genéticos. i

7. Mapeo genético IL

Concepto de marcador genético y su uso. Clases de marcadores gené'ticos fenotipicos
(morfologicos y bioquimicos) y genotipicos o moleculares. Marcadores moleculares
basados en hibridacion con sondas de acidos nucleicos, digestion con endonucleasas de
restriccion y PCR (reaccion en cadena de ADN polimerasa en tiempo real y de tiempo
final). RFLP, VNTR: mini y microsatélites, AFLP, RAPD, SNP.

8. Mapeo fisico y andlisis genomico.

Andlisis genomico. Método “shotgun dirigido” y de “contig de clones”. La importancia
de los mapas genéticos y mapas fisicos en los proyectos genomas de eucariontes.
Proyectos genomicos: Genoma Humano y otros. Mapas fisicos con mapeo de
restriccion, FISH y STS. Secuencias expresadas (EST). Uso de hibridos de radiacion y
bibliotecas genomicas en mapas fisicos. “Chips” o micro- y macro-ordenamientos de
ADN. Mapeos comparativos, demostracion y uso de sintenias evolutivas y clonados
posicionales asistidos por marcadores. Vectores de clonado en proyectos genomicos.
(Qué son la transcriptomica, protedbmica, metabolomica e interactomica?. La
bioinformatica en la era postgenomica.
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9. Genética de bacterias y bacteriéfagos.

Genomas virales: a ARN, ADN, circulares, lineales. Nucleoides bacterianos.
Transformacion natural y artificial. Conjugacion. Plasmidos: propiedades generales y
asociadas. Determinacion de ligamiento por experiencias de apareamiento interrumpido.
Sexduccion. Transduccion. Bacteriofagos temperados y virulentos: Ciclos litico y
lisogénico en el fago lambda.

10. Herencia de genes extranucleares.

Caracteristicas de la herencia citoplasmatica. Diferencias con el efecto materno.
Ejemplos de genética de organelas: pefifes de Saccharomyces cereviciae Estructura,
organizacion, autonomia, origen, funcion y peculiaridades de los genomas
mitocondriales y de cloroplastos. Teoria de Margullis.

PARTE 2: VARIABILIDAD Y ANALISIS POBLACIONAL @k
11. Las bases moleculares de Ia mutacién génica. / 9
Sustituciones. Mutaciones espontaneas o inducidas. Mutacion somatica versus mutacion

germinal. Frecuencias y tasas de mutacion. Mutaciones visibles, nutricionales, letales, =
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. .condiciona!es, de resistencia o dependencia. Mutagenos, clastogenos, luz UV, rayos X,
analogos de bases, modificadores del ADN. Sistemas para la deteccion de mutagenos:
test de micronucleos, test de Ames. Sistemas de reparacion y salvataje del ADN.

12. Genética de poblaciones. /
Genotipos y frecuencias alélicas. Ley de Hardy-Weinberg. Cambios en las frecuencias /
alélicas de la poblacion: mutacion, migracion, deriva genética y seleccion. Genética de
poblaciones aplicada a la identificacion de personas en casos forenses y para analisis de
paternidad. Genotipificacion molecular (Fingerprinting).

13. Genética cuantitativa.

La naturaleza de los caracteres continuos. Fenotipo. Fenocopia. Pleiotropia.
Penetracion. Expresividad. Experimento de Johannsen, variacion continua, efecto del
ambiente sobre los caracteres continuos. Experimento de Nilsson- Ehle, poligenes y su
herencia mendeliana. Heredabilidad. Componente de la varianza fenotipica. Respuesta a
la Seleccion. Mapeo y caracterizacion bioinformatica de caracteres cuantitativos
mediante marcadores moleculares (QTL).

14. Alteraciones estructurales de los cromosomas.

Deleciones: pseudodominancia. Duplicaciones: region Bar de D. melanogaster, familias
multigénicas (e.g hemoglobinas, genes ribosomales). Origen de las duplicaciones y
deleciones por recombinacion desigual. Inversiones paracéntricas y pericéntricas:
consecuencias genéticas y citologicas. Translocaciones reciprocas, fusiones céntricas:
consecuencias genéticas y citologicas. Genes de fusion. Efecto de posicion estable y
variegado. Papel evolutivo de las alteraciones estructurales.

15. Alteraciones numéricas.

Aneuploidias: nulisomicos, monosomicos, trisomicos y tetrasomicos. Aneuploidia
somatica. Herencia trisomica. Euploidias aberrantes: monoploides y poliploides.
Caracteristicas citogenéticas y morfologicas de triploides, tetraploides y hexaploides.
Alopoliploides somaticos por hibridacion celular. Poliploidia en animales. Mecanismos
de desbalance génico en aneuploides y euploides aberrantes.

Parte 3: BASES MOLECULARES DE LA HERENCIA
16. Organizacion estructural de los genes.

Definicion estructural versus definicion funcional de gen. Secuencias estructurales
(codificantes) y secuencias regulatorias (no codificantes) en procariontes y eucariontes.
El caso de los virus. Promotores, terminadores, amplificadores (enhancers),
silenciadores, exones, intrones, sefiales de poliadenilacion, etc. Papel de secuencias
nucleotidicas modulares (enhansones, homeoboxes y otras).

17. Regulacién de la expresion génica.

Regulacion pretranscripcional: rearreglos de secuencias locales de ADN. Genes de
inmunoglobulinas. Amplificacion génica. Ej. del gen de la dihidrofolato reductasa.
Efectos de posicion. Dominios cromatinicos. Metilacion. Silenciamiento e interferencia.
Regulacién transcripcional: interaccion ARN polimerasa-promotor. Factores de
transcripcion, operadores, represores. Comparacion del operon bacteriano y los sistemas
eucarioticos. Controles postranscripcionales: procesamiento normal y alternativo del
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= ARN, tanto en cis y en frans ("splicing" de intrones de tipo I, II, 11l y IV) y cambios de
marco de lectura. Edicion del ARN. Amplificadores traduccionales. Controles

~ postraduccionales: procesamiento de poliproteinas

18. Regulacion de los sistemas reproductivos y su determinacion genética.

Sistemas en Eucariontes. Sistemas de determinacion del Sexo. Herencia ligada al
cromosoma X. Herencia ligada al cromosoma Y. Herencia ligada al cromosoma X e Y
(herencia seudoautosoémica). Determinacion del Sexo en Drosophila melanogaster.
Balance X/ autosomas. Determinacion del Sexo en otros organismos (Sistema XX-XO;
cromosomas sexuales multiples). Diferenciacion del Sexo. Bonellia, Ophryotrocha,
Dinophilus. Hymenoptera. Determinacion del Sexo en mamiferos. Compensacion de
Dosis. Cuerpo de Barr. Hipotesis de Lyon. Analisis de Segregacion genética en
Humanos. Autogamia y alogamia. Partenogénesis y Apomixis. .

19. Genética del Desarrollo.

Totipotencialidad celular. Determinacion versus diferenciacion. Genes que controlan
genes: Genes "maestros" y ‘"cascadas" de control. Desarrollo embrionario de
Drosophila: genes de efecto materno en la determinacion de polaridad antero-posterior
y dorso-ventral, genes que se expresan en la cigota, genes gap, de la regla par, de la
polaridad segmental y genes homeoticos. Cajas homeoticas (homeoboxes). Similitudes
y diferencias entre moscas y vertebrados.

20. Transferencia artificial de genes y tecnologia del ADN recombinante.

Métodos de transformacion genética y transfeccion de bacterias, levaduras, plantas,
moscas y mamiferos. Sus aplicaciones mas importantes y sus limitaciones. Cocultivo
con Agrobacterium tumefaciens, caiion de microproyectiles, liposomas, infeccion con
virus recombinantes y electroporacion. Genes marcadores selectivos y genes
indicadores (reporteros). Ejemplos de las aplicaciones mas importantes: expresion de
farmacos. bioreactores, plantas transgénicas con resistencia a herbicidas e insectos.
Bioremediacion.” Nutracéuticos y nutrigenomica. Vacunas recombinantes. Terapia
génica. El impacto ambiental de los OGMs. Transferencia de transgenes entre especies
relacionadas y evaluacion de sus consecuencias ambientales. Seleccion de mutantes
resistentes de plagas ante presion selectiva de plantas transgénicas. El caso Bt. Manejo
poblacional artificial de las frecuencias alélicas de genes de resistencia: el uso de los
refugios.

21. Elementos méviles y sus aplicaciones en biologia molecular.

Experimentos de B. McClintock. Secuencias de insercion IS y transposones bacterianos
Tn. Mecanismos de transposicion e integracion en el genoma. Transposasas, invertasas
y resolvasas del ADN. Transposicion en eucariontes: elementos de control en maiz y
elementos P en Drosophila. Retrotransposones: homologia con los retrovirus.
Consecuencias de la transposicion genética: reestructuraciones cromosomicas, cambios
en los patrones de regulacion genética. Uso de elementos moviles en biotecnologia:
Etiquetado de genes (transposon tagging).

22. Genética y Biodiversidad.

Concepto y necesidad de preservacion de los recursos genéticos vegetales y animales.
Centros de origen y diversificacion. Vavilov. Conservacion in situ y ex sifu. Bancos de
germoplasma y genotecas: muestreo, evaluacion de la variabilidad genética, concepto de
premejoramiento y aprovechamiento via ingenieria genética. Conceptos de bioseguridad




aphcado al uso de organismos genéticamente modificados en centros de origen: flujo 3
. 8énico de transgenes.

r E. _ ARSI
' BIBLIOGRAFIA /

Alberts, B., A. Johnson, J. Lewis, M. Raff, K. Roberts, P.Walter Garland Pub., N.Y.
2002. Molecular Biology of the Cell. 4th edition.
Brown, T. A. 2002. Genomes 2. 2™ edition. John Wiley & Sons. BIOS Scientific

Publishers, Ltd.
http://www.ncbi.nim.nih. gov/books/bv.fegi?call=bv. View.. ShowTOC&rid=genomes. T
=10

Falconer D. S. y T.F.C. Mackay.1996. Introduccion a la Genética Cuantitativa.
Editorial ACRIBIA (Zaragoza, Espaiia).1996.

Griffiths, A. J. F., J. H. Miller, D. T. Suzuki, R. C. Lewontin y W. M. Gelbart 2002
Genética. 7' Edicion. McGraw-Hill. Interamericana. Espaiia.

Hartl, D.L. y Jones, E.W. Genetics. Analysis of genes and genomes. Ed. Jones and
Bartlett. 2001. Caps. 1, 2 y 3 estan disponibles en version electronica en:

o daip/twww. jbpub.com/genetics/home.cfn

Klug, W. S. y Cummings M. R. 1999. Conceptos de genética. 5" Edicion. Prentice —
Hall. Madrid. Espaiia.

Lacadena, J. R. 1999. Genética General. Conceptos fundamentales. Editorial
Sintesis, S. A.

Lewin,B. 2001. Genes VII. Marban, S. L. Edicion en espaifiol

Puertas, M. J. 1999. Genética. Fundamentos y Perspectivas. 2" Edicion. Mc Graw-
Hill. Interamericana.

Solari, A. J. 1999. Genética Humana. Fundamentos y aplicaciones en medicina. 2°

: Edicion. Editorial Médica Panamericana.

' Watson, J. D., M. Gilman, J. Witkowski, y M. Zoller. 1992. Recombinant DNA. 2*

Edicion. Scientific American Books, Freeman, New York.

&




