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PRINCIPIOS BASICOS DE CITOGENETICA

> La es la rama de la genética centrada en el estudio de:
» Estructura
> Funcidn - De los cromosomas

» Comportamiento

» La citogenética humana aplica estos estudios a:

» Diagnéstico
»>Prondstico - de enfermedades con base genetica
» Evolucidn




EL CROMOSOMA




EL CROMOSOMA

»En la célula eucariota se define como una estructura organizada,
formada por la asociacion de una molécula lineal de ADN, que porta

parte de la informacion genética del individuo y un conjunto de
proteinas.

» El estudio citogenético se hace en la metafase del ciclo celular,
» El cromosoma adquiere el maximo grado de compactacién

» Es perfectamente visible e identificable por microscopia dptica

telébmero

»En el cromosoma metafasico, se lleva a cabo B[
> El andlisis de la estructura

» Los diferentes cariotipos

Brazo )
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ESTRUCTURA DEL CROMOSOMA METAFASICO

Teldmeros
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Distinguimos las siguientes estructuras:
»Cromatidas
» Centrémero o constriccion primaria
» Constricciones secundarias

®__— (Centrémero

> Teldmeros

Cromatidas




ESTRUCTURA DO CROMOSOMA METAFASICO

Cromatida

»Cromatidas—> Son dos filamentos
lineales y paralelas, exactamente
iguales, que se mantienen unidas
mediante complejos proteicos 1 WlE QS
denominados cohesinas. I = "

Centromero

» Cada cromatida es una de las dos
moléculas de ADN idénticas resultantes

da replicacion del ADN previa a la Cromosomas Cromosomas
division celular, en el maximo grado de T homeloges

superarrollamiento.

»Durante la mitosis, las dos cromatidas
se separany cada una ira a una de las
células hijas, garantizando que estas
tengan la misma dotacion genética que A \/
|a CéIUIa parentaL Cromatidas Cromatidas

hermanas hermanas




ESTRUCTURA DEL CROMOSOMA METAFASICO

Es

un estrechamiento que divide el Cinetocoro

cromosoma en dos brazos.

»Su posicion es caracteristica de cada
cromosomay vaa permitir clasificarlos
en tipos morfologicos

»Es una region rica en ADN repetitivo vy,

concretamente, en ADN satélite Centrémeros o
Microtibulos ; Microtibulos
> En el centrémero, cada cromatida B e
presenta una estructura proteica / \

Cinetocore  Cinetocoro

denominada cinetocoro, que es el
punto de anclaje de los microtubulos
del huso mitoético




ESTRUCTURA DEL CROMOSOMA METAFASICO

» Constricciones secundarias = Son
estrechamientos de las crométidas, menos
profundos que el centréomero.

» Telomeros. Son los extremos de las cromatidas.

» Estan constituidas por miles de repeticiones de
una misma secuencia

» Tienen importantes funciones en la replicacion del
cromosoma, en interaccion con la membrana
nuclear, en la proteccion frente a nucleasas, en la
estabilidad estructural del cromosoma, etc.

» Estan tambien relacionados con el envejecimiento
celular y con algunos tipos de cancer.
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ESTRUCTURA CROMOSOMA METAFASICO
Cromatidas
Brazo corto Hermanas
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TIPOS DE CROMOSOMAS

»Vistos con microscopio, los cromosomas metafasicos se observan
como estructuras alargadas divididas en dos brazos por un
estrechamiento - centromero

»La longitud de cada brazo marca la posicion del centromero:
»Uno corto-> brazo p

»Un largo - brazo g

»Teniendo en cuenta la longitud de ambos brazos se define el indice
centromerico (l.) del cromosoma como la relacion entre la longitud
del brazo corto y la longitud total del cromosoma.

»Se calcula con la siguiente expresion matematica:

I.=p-100/p +Q




TIPOS DE CROMOSOMAS

Segun el Ic, los cromosomas se clasifican en cuatro tipos morfologicos

Metaceéntrico Submetaceéntrico Acrocéntrico Telocéntrico




TIPOS DE CROMOSOMAS

Metacentricos. El centrdmero se Submetacéntricos. El centromero
situa en la region central del esta desplazado del centro
cromosoma

»Los dos brazos son desiguales,
»Los dos brazos son uno corto y otro largo.

aproximadamente iguales. _
»El Ic suele oscilar entre 25 y 45.

»El Ic suele tener un rango entre
45-50




TIPOS DE CROMOSOMAS

Acrocentricos. El centrOmero esta Telocentricos. El centromero esta en el
Proximo a un extremo: extremo ->solo hay brazo largo (Ic = 0).

»El brazo corto es muy pequefo.

> El Ic es menor de 25.

> Algunos cromosomas acrocéntricos

tienen una constriccion secundaria en

el brazo corto denominada tallo, que

deja en el extremo una pequefa ‘
cantidad de ADN-> ADN satélite.




NUMERO DE CROMOSOMAS

»L0s organismos superiores se originan a partir de la union de
dos gametos

»Cada uno de los gametos aporta un juego completo de
cromosomas, cuyo numero es caracteristico de la especie (n)

»Cada individuo tiene dos juegos cromosomicos completos (2n)
»Un juego procedente del padre
»Un juego procedente de la madre

»Tiene n parejas de cromosomas homologos




NUMERO DE CROMOSOMAS

»La especie humana tiene 23 parejas
de cromosomas (n = 23) -2 46
cromosomas

» 23 heredados de la madre

» 23 heredados del padre
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sV Y

»Los cromosomas responsables de la
determinacion del sexo se denominan o ol
cromosomas sexuales o - £ AR 4R FR |
heterocromosomas SO I
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» En mujeres: XX @ s 4 7

» En hombres: XY .

> El resto se denominan autosomas.




NUMERO DE

CROMOSOMAS

»>Las especies, individuos y células
cuyo genoma esta formado por
dos juegos cromosOmicos se
denominan DIPLOIDES.

»Las células que solo tienen un
juego cromosomico, como los
gametos, se dice que
son HAPLOIDES.

r

Cromosoma
haploide =n

l

Célula haploide

Espermatozoide

Ovulo

(23 cromosomas) (23 cromosomas)
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EL CICLO CELULAR




EL CICLO CELULAR

»Conjunto de actividades y cambios que experimenta una célula desde su
aparicion, como consecuencia de la division de una célula parental, hasta
qgue se transforma en dos células hijas mediante una nuevadivision celular.

»En términos temporales, es el tiempo que transcurre entre la finalizacion
de dos divisiones celulares consecutivas

> El ciclo celular se divide en dos fases:
> La interfase

»La mitosis o division celular (fase M)

FASE MITOTICA (M)



CICLO CELULAR

(@

(@ Fase G1 &P

Periodo de crecimiento general Fa se GO| MM Doededwidie
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Fase S
CICLO CELULAR Ocurre la Sintesis de ADN.

Los cromosomas se replican.

& FaseM
< Mitosis

dV1NT3D NOISIAIQ

acerca
ciencia

Continua el crecimiento.

b La célula se prepara para la division.




INTERFASE

Periodo que transcurre entre dos
mitosis consecutivas

»Su duracion es variable, depende del tipo
celular > desde horas hasta meses
»En este periodo:

»La célula crece y se prepara para una
nova division celular.

»La asociacion ADN-proteinas (que
forma Tos cromosomas) se estructura
en forma de hebras de cromatina en
diferentes fases de condensacion, no
se distiguen con microscopio optico.

» Se divide en tres periodos, con
actividades metabdlicas diferentes:

> G, S
> S
> G,

Mitosis




INTERFASE

Periodo G1

»Es un periodo de crecimiento celular

»Se Inicia al finalizar la mitosis y se prolonga hasta que se inicia la
replicacion de ADN

»Tiene una duracion variable caracteristica de cada estirpe celular

» Este periodo marca la duracion de la interfase, puesto que los
otros dos periodos suelen tener una duracion similar en las distintas
células




INTERFASE

Periodo S

»Es la fase en que se replica todo el ADN celular > De esta manera,
cada cromosoma queda constituido por dos moléculas idénticas de
ADN gque permanecen unidas mediante cohesinas.

» En esta fase, el ADN permanece con un nivel de organizacion
correspondiente a la hebra de cromatina

» En células de mamifero este proceso tiene una duracion de unas
pocas horas (5-10)




INTERFASE

Periodo G2

Fase permanente en {
células que no entran Sintesis de proteinas,
>Es la fase en que se expresan P e

Sintesis o
replicacion del ADN
y sintesis de
histonas.

los genes que codifican todas gilecss Fase G, |-Lceluer
las proteinas implicadas en la
division celular .

Division del
citoplasma

»Es el periodo mas corto de la Fase de

mitosis

interfase (alrededor de tres Division
horas en células de mamiferos) =

Transcripcion y traduccion

Y. rires M ootie pur1a | —Eass G|
>ACa ba con |a dUp||CaC|0n del givitsién. Duplicsacilén Ze Iols —
centriolos resi

centrosoma -




MITOSE

»Proceso por el cual a partir de una
celula parental obtenemos dos células
hijas con la misma dotacion genética

»Es un proceso rapido (alrededor de dos
horas en celulas de mamiferos) que se
desencadena a continuacion de la fase
G, de la interfase

»La division celular finaliza con la division
del citoplasma o citocinesis y la
separacion de las dos celulas hijas




> Para su estudio se divide en cuatro

fases:
» Profase
» Metafase
» Anafase
» Telofase

PROPHASE METAPHASE ANAPHASE

| centromere

chromatids

TELOPHASE INTERPHASE

Carlyn Iverson






MITOSIS: -

> Al inicio de la profase las hebras de cromatina
empiezan a condensarse = aumenta el nivel de
enrrollamiento.

» Los cromosomas empiezan a hacerse visibles al
microscopio optico.

» Otros fendmenos que se dan en esta fase son:

» En cada cromdtida de un cromosoma, en el
centrémero, se estructuran los cinetocoros

» Os centrosomas se separan hasta situarse en
polos opuestos de la célula.

> Se polimerizan los microtubulos que forman las
fibras del huso acromatico o mitdtico, dispuestas
entre ambos centrosomas.

» Desaparece el nucléolo.

» Al final de |la profase, la membrana nuclear se
disuelve y los cromosomas, en un estado de
condensacion muy elevado, se dispersan por el
citoplasma






MITOSIS:  «c alacse

» Los cromosomas se anclan a las hebras del
huso acromatico en los cinetocoros e inician
un movimiento de migracion hacia la region
ecuatorial de la célula

» Simultaneamente, continlan su proceso de
condensacion

» Al final de la metafase, todos los
cromosomas, en su grado maximo de
compactacion, se situan en el plano medio
de la célula y del huso acromatico formando
la chamada placa metafasica o placa
ecuatorial

» En la placa metafasica, los cromosomas se
sittan con los cinetocoros perpendiculares
a un hipotético eje que unira ambos_
centrosomas, por lo gue cada cromatida
gueda orientada hacia uno de los polos
celulares




MITOSIS:  nalacse

» Los microtubulos anclados a los » Asi, as cromatidas:
cinetocoros se acortan, generando una
tensién que origina la separacion de las » As procedentes de cromosomas
dos cromatidas hermanas que forman adquiren forma de V

cada cromosoma
» As procedentes de cromosomas

> La separacion se inicia en la region del ~ formade L

centromero y se extiende hacia los

» As procedentes de cromosomas
extremos.

- forma de L

» Unha vez separadas totalmente as cromatidas
iIrmas de todos os cromosomas, contindan a
sUla migracion hacia os respectivos
centrosomas

» A anafase finaliza cando ambos xogos de
cromatidas acadan os polos celulares




MITOSIS: -« oase

»En la telofase se suceden los procesos
opuestos a la profase:

» Las hebras del huso acromatico desaparecen

» Se forma una nueva membrana nuclear
alrrededor de cada conjunto de cromosomas

»Los cromosomas experimentan una
descondensacién = vuelven a su estado de
hebra de cromatina no visible a microscopio
optico

» Aparecen sendos nucléolos en los nuevos
nucleos

> Al final de la telofase, la célula tiene la
apariencia de una célula binucleada con
sendos nucleos nuevos en polos opuestos.






MITOSIS

> Es el proceso por el cual se reparte el citoplasma y los organulos que
contienen entre las dos células hijas

» Se inicia al finalizar la telofase y concluye con la formacion de dos celulas
hijas, que seran genéticamente iguales entre si y a la célula parental de la
gue proceden.

»En las células animales, la citocinesis se produce mediante un
estrangulamiento de la region ecuatorial de la célula parental provocado por
un anillo de proteinas contractiles, que acaba separando las dos células hijas

»Las células hijas:
» Pueden seguir en ciclo celular y entrar en la fase G, de la interfase

» Pueden salir del ciclo celular, entrar en la fase G, y diferenciarse



Stages of Mitosis

Prophase
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TINCION y BANDEO
DE CROMOSOMAS



TINCION y BANDEO

DE CROMOSOMAS |

»La observacion microscopica de los
cromosomas individualizados requiere
gue estos tengan un grado elevado de
condensacion

»Por esta razon, el mejor momento
para visualizarlos y estudiarlos es
desde el final de la profase hasta el
final de la metafase

»Las técnicas de tincion de bandeo
cromosomico, en la metafase, nos
permitiran identificar los cromosomas
y detectar la presencia de anomalias
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METODOS DE TINCION

»Las tinciones convencionales usan
giemsa o orceinay tifien los
cromosomas de manera uniforme e
Intensa

»Esto permite:
» Contarlos

» Ordenarlos por tamafio y posicion del
centromero

» Calcular el i,

»En muchos casos no permite la
iIdentificacion individual de todos los
cromosomas ni la deteccion de
anomalias estructurales
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TECNICAS DE BANDEO CROMOSOMICO

> El| desarrollo de técnicas de bandeo cromosdémico solucion6 las
limitaciones de los métodos de tincidn convencional.

> Estas técnicas:
» Tinen los cromosomas de forma discontinua
»Definen bandas transversales

»Generan patrones de bandeo especificos de cada cromosoma

»De esta forma se consigue:

»La identificacion inequivoca de los cromosomas

»Deteccion de anomalias estructurales



TECNICAS DE BANDEO CROMOSOMICO

»Hay varias técnicas de bandeo cromosémico:
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| TECNICAS DE BANDEO CROMOSOMICO |

Bandeo G

»El bandeo G otécnica GTG (bandas G por
tripsina y giemsa)

» Se tratan preparaciones metafasicas:
» Se envejecen con tripsina
» Después, se tifien con giemsa.

» Es la técnica mas utilizada en los laboratorios
de citogenética de forma rutinaria

» Con este metodo, cada cromosoma se tifie con
un patron especifico de:

» Bandas oscuras (G+) correspondientes a
regiones de ADN ricas en AT

» Bandas claras (G—) correspondientes a
regiones de ADN ricas en GC




| TECNICAS DE BANDEO CROMOSOMICO |

Bandeo R

»El bandeo R o reverso llamado
asi porque se obtiene un patron
de bandas que es |lo negativo o
Inverso de las bandas G.

»Las bandas R se obtienen:

» Tratando las preparaciones con calor
(incubacion en tampon de Sorensen
a 85 °C)

» Tinéndolas a continuacioén con
gilemsa




TECNICAS DE BANDEO CROMOSOMICO |

»El bandeo Q es una técnica de
bandeo fluorescente en la que se
utiliza quinacrina para tenir los
cromosomas.

» Al analizar las preparaciones con
un microscopio de fluorescencia se
observa un patron de bandas de
distinta intensidad

»Las bandas mas brillantes
coinciden con las bandas G+ (AT)



| TECNICAS DE BANDEO CROMOSOMICO |

Bandeo C

» Con la técnica de bandeo C se tifien las regiones
de los cromosomas ricas en heterocromatina.

» En metafases humanas se tinen: o s - g
> Los centromeros de todos los cromosomas : J “ > _ 8
» Las regiones pericentroméricas de brazo g de b B7 4 . y e \
los cromosomas 1, 9 e 16 a8 W = - .
» A region distal del brazo q del cromosoma 'Y . 4 \ n
» Para obtener bandas C, las preparaciones se tratan . . " . * #
secuencialmente: v Aans -y
» Con acido clorhidrico (d)

» Un alcali (normalmente hidroxido de bario)
» Calor (tampdn SSC a 60-65 °c).
» Finalmente se tinen con giemsa



TECNICAS DE BANDEO CROMOSOMICO |
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IDIOGRAMA y NOMENCLATURA
DE BANDAS



IDIOGRAMA y NOMENCLATURA DE BANDAS

»Es la representacion grafica simplificada de un cromosoma tefiido con una técnica
de bandeo

»Es una especie de mapa cromosomico en el que se especifica:

» La posicion del centromero
> La relacion entre el brazo corto y el largo
> La existencia de tallo y satélite en los cromosomas acrocéntricos

» El patron de bandas caracteristico de una técnica concreta de bandeo

» Lo mas utilizado es el idiograma de bandas G

»Un sistema internacional de nomenclatura de las bandas del idiograma, el ISCN,
basado en el idiograma de bandas G, permite identificar un area concreta de un
cromosoma, Yy resulta fundamental para poder definir alteraciones cromosdémicas
estructurales



IDIOGRAMA y NOMENCLATURA DE BANDAS

» Segun este sistema los brazos de cada cromosoma se dividen en
regiones numeradas consecutivamente.

» Cada region se divide, a su vez, en bandas (bandas G, tanto G+
como G-) numeradas consecutivamente.

» Los criterios que se siguen son estos:

» El cromosoma se representa siempre con brazo corto en posicion
superior y el largo en posicion inferior.

> Las regiones de cada brazo se numeran de centromero a teldbmero, es
decir, la region 1 es la mas préoxima al centromero y la de nUmero mas
alto la mas cercana al telomero.

» Las bandas de cada region se numeran también por su proximidad al
centromero, = la banda 1 sera la mas proxima al centromero.

» La division entre regiones se sefala siempre en mitad de una banda
gue sera siempre la banda 1 de la region mas alejada del centromero.

brazo reg

ion banda sub-banda
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2
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IDIOGRAMA y NOMENCLATURA DE BANDAS

» Este sistema permite denominar con un codigo cada
una de las bandas G (G+y G-).

» El codigo se forma de la siguiente manera:
» Cromosoma — brazo — region — banda

> Asi la banda 2924 sera la cuarta banda de la
segunda region del brazo largo del cromosoma 2.

» Cuando se pronuncia el codigo de una banda, los
ndameros de region y banda se pronuncian T & =

i s A
|

R il

separados y no como decenas | -
.
» El bandeo G de cromosomas metafasicos -
humanos tiene una resolucion aproximada de 400 i
bandas. e
400 5

» Ahora bien, se el bandeo se realiza sobre
cromosomas con un grado de compactacion
menor (cromosomas en profase) se obtiene
resoluciones mayores, de 550 bandas e incluso de
850 bandas.



‘ IDIOGRAMA y NOMENCLATURA DE BANDAS

» Con una resolucion de 550 bandas se pone de
manifiesto subbandas dentro de las bandas de los
cromosomas metafasicos.

» Estas subbandas se numeran siguiendo el criterio

principal (glue tiene como referencia la posicion
respecto do centromero.

» La subbanda 1 de cada banda sera la mas
proxima al centrdmero y la de numero mas alto la
mas alejada del centromero.

» Para caodificar la subbanda, al codigo de la banda
se le afiade un punto y el numero de la subbanda.

» Por ejemplo, el C(’)digo 2024.2 corresponde a la
segunda subbanda de la cuarta banda de la

aegunda region del brazo largo del cromosoma
0S.

» Finalmente, con una resolucion de 850 bandas se
observan subsubbandas dentro de las subbandas,
gue se numeran con los mismaos criterios.

o
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‘ IDIOGRAMA y NOMENCLATURA DE BANDAS

En consecuencia, en caso del codigo mas complejo, cada numero o letra representa

lo siguiente:

14q32.13

Subsubbanda
Subbanda
Banda
Region

Brazo
Cromosoma



CI-aromosome Moutations
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MUTACIONES y TIPOS



MUTACIONES y TIPOS

» Pueden definirse como cambios en la secuencia o en la estructura del ADN que ocurren
espontaneamente de manera subita y que determinan una modificacidon en la informacidn
genética de una célula, pudiendo originar un cambio en su fenotipo.

» Si la mutacion se produce en una célula somatica:

» Todas las células que derivan de ella por sucesivas mitosis heredan esa mutacidn, originando
un clon de células con un genotipo diferente al de las demas células de ese organismo

» La presencia en un organismo de dos o mas poblaciones celulares con diferente genotipo se
denomina mosaicismo.

» Este tipo de mutaciones somaticas esta en la base de muchas enfermedades neoplasicas
» Si la mutacion se produce en una célula de la linea germinal:
» Puede transmitirse a la siguiente generacion a través de gametos portadores de la mutacion.

» En este caso, todas las células del descendiente portardn la mutacion, pudiendo afectar al
fenotipo del individuo

» Este tipo de mutaciones de la linea germinal estan en la base de la evolucidon de una especie

» Las mutaciones pueden clasificarse, en virtud de su extension, en mutaciones
génicas y mutaciones cromosdmicas.



MUTACIONES GENICAS

»Son aquellas que afectan a uno o varios nucleétidos = tienen una extensién
reducida

»Su deteccidn se realiza con técnicas de biologia molecular, del tipo de la PCR,
secuenciacion, hibridacion, etc.

»Pueden producirse por:
» Sustituciones
»Deleciones

> Inserciones de uno o varios nucledtidos



MUTACIONES GENICAS

»Una mutacion génica por sustitucion es la mutacion puntual

»La mutacién puntual es la mutaciéon mas simple y consiste en la sustitucion de
un unico nucleotido por otro.

»Cuando la mutacién puntual se produce en una region codificante, es decir, en
un exon, hay tres posibles situaciones:

» Mutacion silenciosa. El cambio de nucleétido origina en el ARNm un codén sinénimo
(codifica el mismo aminodcido).=> En este caso, la proteina que se sintetiza no experimenta
ninguna modificacion.

» Mutacion de sentido erréneo (missense en inglés). El cambio de nucledtido origina un
coddn en el ARNm que codifica para un aminoacido distinto.=> En este caso, la nueva
proteina mutada varia en un unico aminoacido respecto de la proteina normal y las
consecuencias fisiologicas van a depender de la importancia de ese cambio en Ya
funcionalidad de la proteina.

» Mutacidn sin sentido: El cambio de nucledtido origina un codon de terminacion en el
ARNm.=> En este caso, la sintesis de la proteina se detiene al llegar a este codon,
produciéndose una proteina truncada, mas corta, que normalmente no es funcional.



MUTACIONES GENICAS

» Las inserciones suponen una ganancia de material genético (nucledtidos) y las deleciones una
pérdida de material genético.

» Realmente son microinserciones y microdeleciones, = la ganancia o perdida de uno o unos pocos
nucledtidos.

» Las inserciones o delecciones pueden producirse en diferentes regiones del genoma:

» En un exon. Cuando la insercién o delecion tiene lugar en un exdén, normalmente se produce un
cambio en el marco de lectura = a partir de ese punto cambian todos los codones del ARNm, por
lo que se sintetiza una proteina muy diferente a la normal y habitualmente no funcional

» Caso especial = cuando se insertan o delecionan un niumero de nucleétidos multiplo de 3
respetando el marco de lectura. 2 En este caso la proteina gana o pierde uno o varios aa en el
punto de la mutacion y las consecuencias dependeran de la importancia de esa region en la
funcionalidad

» En las regiones de corte y empalme del pre-ARNm - En este caso las mutaciones génicas
impiden la correcta maduracion del ARNm y originan proteinas alteradas.

» En regiones reguladoras. En estos casos, el gen no presenta mutaciones, pero su expresion estara
alterada (sobreexpresion, infraexpresion, silenciamiento, etc.)



MUTACIONES CROMOSOMICAS

»Son aquellas que afectan al nUmero de cromosomas o a la estructura de grandes
regiones de uno o varios cromosomas

» Estas mutaciones pueden detectarse en preparaciones citogenéticas, mediante
la observacion de cromosomas metafasicos por microscopia Optica.

> Se conocen también como alteraciones o aberraciones cromosomicas.

» Poden ser de dos tipos:
»Numéricas

» Estructurales



MUTACIONES CROMOSOMICAS

Alteraciones cromosomicas numeéeéricas

Pueden ser de dos tipos:

» Poliploidia. Es una alteracion numérica consistente en la existencia de mas de dos juegos
cromosémicos completos.

» Los individuos o células con tres dotaciones cromosémicas se denominan triploides
» La presencia de cuatro juegos cromosdmicos origina una tetraploidia
» Asi sucesivamente.

» Aneuploidia. Es una alteracién numérica consistente en la falta o exceso de uno o varios
cromosomas, sin llegar a un juego cromosémico completo.

» La falta de un cromosoma homoélogo de una pareja se denomina monosomia
» La presencia de tres cromosomas homélogos se denomina trisomia
» Cuatro cromosomas homodlogos es una tetrasomia

> Asi sucesivamente



MUTACIONS CROMOSOMICAS

» Las alteraciones cromosdmicas estructurales consisten en la pérdida (delecidn),
ganancia (duplicacién) o cambios de posicidon de fragmentos cromosémicos
(inversiodn, translocacion, cromosomas en anillo e isocromosomas)

»Es una anomalia cromosdmica estructural consistente en la pérdida de un
fragmento de cromosoma y, en consecuencia, de la informacion genética que
contenia

»La delecidn puede ser:

» Terminal. Se pierde un fragmento mayor o menor del extremo de un brazo, que incluye el
teldmero

» Intersticial. Se pierde un fragmento de brazo cromosdmico situado entre el centrémero y un
teldmero.



MUTACIONES CROMOSOMICAS
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MUTACIONES CROMOSOMICAS

» Es una anomalia cromosdmica consistente en la repeticion o duplicacion de
un fragmento del cromosoma.

»Segun la localizacion de la duplicacién, puede ser:

»En tandem. = El fragmento repetido se sitia inmediatamente a continuacion
del original.

»Desplazada. Entre ambos fragmentos repetidos hay otra region del
cromosoma.

»Segundo la orientacion del fragmento repetido, la duplicacién puede ser:
» Directa. El fragmento repetido tiene la misma orientacion que el original.

» Invertida. El fragmento repetido se invierte respecto al original



MUTACIONES CROMOSOMICAS
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MUTACIONES CROMOSOMICAS

Inversion

»Es una alteracion cromosomica
consistente en que un segmento
cromosomico cambia su orientacion
y se situa en posicion invertida
respecto de un cromosoma normal.

> Se dividen en:

» Pericéntricas. El segmento
cromosoémico invertido incluye el
centromero y por lo tanto afecta a los
dos brazos.

» Paracéntricas. El segmento invertido
no incluye el centromero y afecta a una
region de un unico brazo.

Segmento \

invertido

Cromosoma 4
normal

N~

Cromosoma 4
tras inversion



MUTACIONES CROMOSOMICAS

Translocacion

»Es una aberraciéon cromosémica
consistente en el intercambio de uno o
dos fragmentos cromosomicos entre
dos cromosomas no homaologos.

»Pueden ser de varios tipos:

» Translocacion no reciproca. Se produce
cuando un segmento de un cromosoma
se inserta en otro.

En este caso hay un cromosoma donante

(pierde el fragmento) y un cromosoma
receptor (gana el fragmento).

e
/jn

Region que
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MUTACIONES CROMOSOMICAS

» Translocacion reciproca

»Se produce cuando dos
cromosomas intercambian sendos

fragmentos cromosomicos.
En este caso, ambos cromosomas :E
son donantes y receptores. o0 —>




MUTACIONES CROMOSOMICAS

> Translocacion robertsoniana.

» Es una translocacion reciproca especial
gue se produce entre dos cromosomas
acrocéntricos, estando los puntos de
rotura en las regiones
pericentromeéricas.

»De esta manera se origina un
cromosoma aberrante, pero funcional,
con dos brazos largos y otro
cromosoma con dos brazos cortos.

» Este Ultimo se pierde, dejando a la
célula con un cromosoma menos,
aunque el fenotipo puede ser normal

Antes de la Después de la
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MUTACIONES CROMOSOMICAS

Cromosoma en anillo =

=
»Es una anomalia cromosémica
ocasionada por una doble delecion é

terminal (se pierden ambos
teldmeros) mas una circularizacion
del resto del cromosoma.

Isocromosoma
}hmmqun_ »Es un cromosoma aberrante que
%@ perdera tiene los dos brazos iguales con
“ = . orientaciones invertidas, es decir,
W . uno es la imagen especular del otro
 quedara usando como referencia el plano del
duplicado
/

centromero.

normal
IS0CrOMmosoma



