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As mutacions foron descritas por primeira vez en
1901 por un dos descubridores de Mendel, o
botanico aleman Hugo De Vries.




As mutacions son cambios no material xenético: DNA; xenes,
cromosomas ou cariotipo.




beneficiosas para o individuo que a posue

Segundo o efecto
que producen perxudiciais (chegando a ser letais)

Neutras ou silenciosas
MUTACIONS

mutacions xerminais, se afectan as
c¢lulas reproductoras (gametos), polo
que se transmitira 0s descendentes

Segundo o tipo de celula que se
vexa afectada, distinguense

mutacions somadticas, se a alteracion
ocorre en células non reproductoras,
pudendo ocasionar enfermidades (como
0 cancro).




XENICAS: se afectan 4

secuencia de nucleotidos dun xen.

CROMOSOMICAS: afectan 4
estructura dun ou  varios

cromosomas, respecto a
secuencia dos seus xenes.

XENOMICAS: se afectan 6
xenoma modificando o numero
de cromosomas ou de xogos
CromosoOmicos.




Son aquelas que so afectan a nucledtidos
illados, ben porque se cambia un por outro, porque se engade ou se
perde un nucleotido. O cambio dun nucledtido por outro pode orixinar
que a proteina siga sendo funcional e a mutacion pase desapercibida,
pero si se engade ou se elimina algun nucleotido, a alteracion pode ser
tan grande que a proteina non sexa funcional, provocando unha
enfermidade xenética ou, mesmo, a morte.
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Anemia falciforme Globulos vermellos normais

A anemia falciforme débese a presencia nas persoas que a padecen dunha forma de
hemoglobina na que se produciu un cambio no aminoacido 6 da cadea de globina
Beta (o acido glutamico substituiuse por valina). Debido a isto os globulos
vermellos adoptan forma de foz.



Un caso de mutacion xénica: o albinismo

Os individuos non fabrican melanina, e
polo tanto tefien a cara, cabelo e ollos
brancos ou amarelos.




Mutacidn silenciosa ou neutra: o cambio da base implica a codificacion do

mesmo aminoacido e a proteina non se modifica. Ou se o cambio € por un

aminoacido semellante ou ten lugar nunha posicion que non afecta & estructura
ou funcion da proteina.
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Consecuencia dunha adicion: corremento na orde de lectura
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: Son mutacions que
afectan 4 integridade dos cromosomas €, polo tanto, a
informacion que levan. Poden deberse a problemas
durante o sobrecruzamento levado a cabo para a
recombinacion xenética. Segundo como se produza hai
varios tipos:

pérdese  un
fragmento de cromosoma,
polo que se perde
informacion.

Chamanse cando se
perde un segmento terminal.




cromosoma
nucleotidos.

Incorporase
un  grupo

0
de

duplicase
fragmento
cromosoma.

Duplicacion




As translocacions poden ser:

a) Intracromosomicas: o cambio ten lugar dentro do
cromosoma.

b) Intercromosomicas ou trasposicions: 0 segmento pasa a
situarse en outro cromosoma.




- : cando un fragmento dun
cromosoma invirte o seu sentido, co cal non
podera ser lido na orde correcto, ainda que si
no inverso.




son alteracions no que
varia o numero normal de cromosomas das c¢lulas
dunha especie. Frecuentemente ocorre durante a
meiose O non producirse correctamente a
separacion dos cromosomas ou das cromatidas.
Diferencian duas clases:







. Alteracions no numero normal dunha
dotacion cromosomica. Asi, nas células diploides se ten
un cromosoma de mais (trisomia) ou de menos

(monosomia) con respecto & dotacion normal.
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Trisomia do par 21 que orixina o
sindrome de Down (mongolismo).

J. Lejeune (1960)




No 95% dos casos é no ovulo
onde aparece o cromosoma extra

Formacion do 6vulo sen
disgregacion do par 21

EDAD MATERNA Y FRECUENCIA SINDROME DOWN

Formacion do zigoto
coa trisomia do par 21

Incdance of Diown syneromes par number of births




Sindrome de Klinefelter (44+ XXY)

Escaso desenvolvemento das gonadas, aspecto de eunuco.

Sindrome do duplo Y (44+ XYY)

Personalidade infantil, baixo coeficiente intelectual,
comportamento antisocial e agresividade.

Sindrome de Turner (44+ X)

Aspecto masculino, enanismo, atrofia dos ovarios.

Sindrome de Triple X (44+ XXX)

Infantilismo e escaso desenvolvemento das mamas e
xenitais externos.




Un caso de monosomia ¢ o sindrome de Turner, as personas,
de sexo feminino, sO tenen un cromosoma X, en lugar dos dous

habituais; son estériles € cos caracteres sexuals pouco
desenvolvidos.

S I g

LR UR R
TTRTT

W

45X




Amniocentes}(sj




Euploidias.

monoploidia

poliploidia




producidas por:

*Erros na replicacion que permitan que se cambien uns
nucleotidos por outros ou, mesmo, que desaparezan ou se

intercalen nucleotidos.

*Por lesions fortuitas.

*Por transposicions de certos segmentos do ADN (menores
que un Xene, un xene, ou un grupo de xenes).

*Erros na meiose que alteren a estructura fisica dos
cromosomas ou 0 seu nimero




a) Fisicos: radicacions 1ionizantes (raios X,
radiacion a, B e y da desintegracion radiactiva) e
radiacions non ionizantes (raios ultravioletas: UVA
y UVB).

b) Quimicos: diversas substancias con poder
mutaxeénico: acido nitroso, axentes alquilantes
(engaden grupos metilo ou etilo 4s bases como o
metasulfonato de etilo), benzopireno (presente no
fume do tabaco), analogos de bases (5-
bromouracilo), colorantes (laranxa de acridina), etc.

c) Microorganismos: virus, bacterias.

Alguns virus
ou bacterias

Algunhas
substancias
quimicas

Radiacions




En resumen, as mutacions son a base de:
a) a variabilidade xenética dentro de cada especie.

b) a orixe e a evolucion das especies.

c) a aparicion de enfermidades hereditarias e cancros.




As mutacions son a principal fonte de variabilidade xenética, o
que fai que un mesmo lugar de dous cromosomas homologos, o

que chamamos un LOCUS, podan existir duas secuencias de
DNA diferentes.

A estas duas formas moleculares dun mesmo Xxene

resultantes dunha mutacion damoslle o nome de
ALELOS.







A evolucion débese a aqueles procesos polos que as poboacions cambian
as suas caracteristicas xenéticas 0 longo do tempo. Chamase "pool"
xénico dunha poboacion 6 conxunto de xenes da mesma, formado por
todos os alelos dos xenes que tefien os individuos que a constitien.

Unha combinacion favorable de alelos nun individuo favorece a sta
supervivencia ¢ polo tanto a sta reproduccion € a stia extension na
poboacion.

A mutacion ¢ a fonte primaria de variacion, pero non a uUnica. A
recombinacion xe€nica incrementa a variabilidade.







A aparicion dun cancro € o resultado de dous procesos sucesivos:

- 0 aumento descontrolado da proliferacion dun grupo de células que
da lugar a un tumor ou neoplasia

- A posterior adquisicion por estas células de capacidade de
diseminarse desde o seu sitio natural no organismo e colonizar e

proliferar en outros tecidos ou organos (proceso cofiecido como
metastase).

Tejido Mormal

Turmor pamario
benigno

Tumor maligno

Turmor secundario
o metdstasis




Se so ten lugar un aumento do crecemento dun grupo de células no
lugar onde normalmente se atopan, falase dun tumor benigno.
Polo contrario, cando as células dun tumor son capaces de invadir
os tecidos circundantes ou distantes, tras penetrar no torrente
circulatorio sanguineo ou linfatico, e formar metastase falase dun
tumor maligno ou cancro.

Division ¢ie celulas cancerosas

' 2
" C N
@

Ly o
ATENEVAVLSTANAN

o

As células cancerosas son inmortais,
escapan a apoptosis (morte celular)




O cancro non é unha unica enfermidade, sendn un grupo de 06
menos 100 enfermidades distintas ainda que relacionadas, a miudo
con causas diferentes.
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Os diferentes tipos de cancro

O cancro pode xurdir case en calquera parte do
corpo.

O carcinoma, o0 mais comun entre os diferentes
tipos de cancro, provén das celulas que cobren
as superficies externas e internas do corpo.

Os sarcomas son cancros que aparecen nas
células que se atopan nos tecidos que sostén o
corpo como o 0so, o cartilago, o tecido conectivo,
0 musculo e a graxa.

Os linfomas son cancros que se orixinan nos
ganglios linfaticos e nos tecidos do sistema
inmune do corpo.

As leucemias son cancros de células do sangue
producidas na medula dsea.

Os neuroblastomas ou gliomas no tecido
nervioso






La mutacidn inactiva al
gen supresor de tumor

LAS CELULAS PROLIFERAN

La mutacién inactiva al
gen reparador de ADN

La mutacidn del pratooncagen
Crea un oncegen

La murtacian inactiva
& varos genss supresares
de tumor adicionales




Célula normal

Celula cancerosa
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supresor de tumor
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CANCER NO SE PRESENTA EL CANCER




CANCRO E HERDANZA

O cancro € unha enfermidade xenética porque se produce por
mutaciéns. Sen embargo, xeralmente non é hereditaria. E dicir, que
salvo unha pequena porcentaxe, o cancro non se transmite de
pais/nais a fillos.

"o | | 80% esporadicos

20%  predisposicion
xenética




Existen outros defectos xenéticos hereditarios, os que transmiten unha
predisposicion a desenvolver un tipo especifico de cancro. Un
exemplo € o Xeroderma pigmentosum: os individuos que padecen este
sindrome tenen un risco moi elevado de cancro de pel como
consecuencia da mutacion de xenes encargados de reparar os danos
causados pola luz ultravioleta no DNA celular.

Hoxe se conecen uns 20 xenes ligados a
cancros familiares.

Todas as células dun tumor, benigno ou maligno, derivan
dunha soa célula: é dicir, os tumores son monoclonais.
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O DECALOGO EUROPEO CONTRA O CANCRO

Non fume. Fumador: deixe de fumar o antes posible, e non fume
diante de outros

Sexa moderado no consumo de bebidas alcdlicas.

Evite a exposicion 6 sol.

Respecte as instruccions profesionais de seguridade durante a
produccion, manipulacion ou utilizacion de toda substancia
cancerixena.

Coma frecuentemente froitas e verduras frescas e cereais de alto
contido en fibra.

Evite o exceso de peso.

Consulte o médico en caso de evolucidon anormal: cambio de aspecto
dun lunar, un vulto ou unha cicatriz anormal.

Consulte a seu médico en caso de trastornos persistentes como tose,
ronqueira, cambio nos seus habitos intestinais ou perda inxustificada
de peso.

Fagase regularmente un frotis vaxinal.

10. Autoexploracion das mamas regularmente, e, se é posible, fagase

unha mamografia a intervalos regulares a partir dos 50 anos.
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