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TEMA 5: MARCADORES GENETICOS Y GENÉTICA POBLACIONAL 

CONFERENCIA No. 11
ACTIVIDAD DOCENTE 15
MEDIOS DE ENSEÑANZA: Tizas y pizarra
TIEMPO: 90 minutos

ASUNTO: MARCADORES GENÉTICOS.
 SUMARIO
· Marcadores Genéticos

· Los sistemas de grupos sanguíneos ABO, Rh, MN: su herencia
· Sistema HLA: sus características  genéticas.

· RFLP: características y herencia.

OBJETIVOS DE LA CLASE

1. Mencionar las características de un marcador genético.

2. Describir la herencia de  los sistemas de grupos sanguíneos ABO, Rh, MN.

3. Mencionar las características  del sistema de histocompatibilidad mayor HLA.

4. Describir la herencia de los RFLP (Restriction fragment length polymorphism).

DESARROLLO
Las características de un marcador genético son:

· Un modelo simple de herencia

· Fenotipo fácilmente identificable
· Frecuencia relativamente alta en la población
· La expresión del carácter  no se afecta con el ambiente, la edad o el sexo.

Los sistemas de grupos sanguíneos han sido considerados marcadores genéticos por excelencia. Más de 20 sistemas de grupos sanguíneos se han empleado a lo largo de todos estos años con la finalidad de conocer la relación de vecindad entre el marcador en cuestión y una enfermedad genética u otro marcador conocido.
Sistema ABO

Descubierto por Landsteiner en 1900.

Concepto de alelos múltiples se extiende a la heterogenidad genética alélica, cuando hay más de dos alelos alternativos posibles para especificar ciertos rasgos, en la población en general. Un ejemplo típico lo constituyen los alelos del sistema de grupos sanguíneos ABO y los del complejo principal de histocompatibilidad (HLA). Un individuo solo tendrá un par de alelos a lo sumo.

Concepto de codominancia se refiere a la relación que existe entre dos alelos en cuanto a su expresión, cuando ambos están formando parte del genotipo, ya que se expresan simultáneamente en el fenotipo, tal y como lo hacen cuando están separados.

Los antígenos ABO se encuentran en la membrana de los hematíes y los anticuerpos en el plasma sanguíneo, pero de modo tal que el anticuerpo que se genera por el sistema inmune, y que en este caso, ocurre de forma natural, no ataca a sus propios antígenos sino aquellos que el organismo no posee.
[image: image1.emf]
	Fenotipo
	Genotipo
	Antígeno
	Anticuerpo

	A
	AA o AO
	A
	Anti A

	B
	BB o BO
	B
	Anti B

	AB
	AB
	A y B
	Ninguno

	O
	OO
	Ninguno
	Anti A y Anti B


Después se dividió el A en A1 y A2.

	Fenotipo
	Genotipo
	Reacción con anticuerpo

	
	
	Anti A
	Anti A1
	Anti B

	A1
	A1A1, A1A2 o A1O
	+
	+
	-

	A2
	 A2A2 o A2O
	+
	-
	-

	B
	BB o BO
	-
	-
	+

	A1B
	A1B
	+
	+
	+

	A2B
	A2B
	+
	-
	+

	O
	OO
	-
	-
	-


Relaciones de dominancia entre los alelos del Sistema ABO.(9q34)
·  A1 dominante sobre  A2.
· A1, A2  y  B dominantes sobre O.

· A1, A2  y  B codominantes.

Biosíntesis de los Aglutinógenos del sistema ABO.

Sistema Rh

Desde el punto de vista genético el locus Rh, es bastante complejo, sin embargo, tiene un alelo principal D dominante sobre d,  hay un anticuerpo anti Rh que es capaz de detectar solamente la presencia o ausencia del antígeno D de la membrana del hematíe.
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La reacción antígeno anticuerpo del sistema Rh, nos ha permitido identificar dos subgrupos poblacionales: los individuos que presentan el antígeno Rh y que se clasifican como Rh +, y aquellos que no presentan el antígeno y que se clasifican como Rh -.

A diferencia del sistema ABO, los anticuerpos Rh solamente se producen cuando el individuo con genotipo dd y Rh- se pone en contacto con sangre que presenta el antígeno Rh o sea fenotipo Rh positivo.

Las mujeres Rh – que poseen anti D pueden ocasionarles a sus hijos la Enfermedad Hemolítica del Recién Nacido.

Después se reconocieron dos pares de alelos más:
C y c ; E y e que son codominantes, y que conjuntamente con el D constituyen un haplotipo pues están estrechamente ligados

Sistema MN

Este es un sistema de grupos sanguíneos de herencia muy sencilla con dos alelos y tres fenotipos.
El fenotipo MN se presenta porque los alelos M y N son codominantes o sea para su detección se utilizan los anticuerpos M y N.
[image: image3.emf]
COMPLEJO DE HISCOMPATIBILIDAD MAYOR (MHC)
El complejo de hiscompatibilidad mayor está compuesto por un grupo de loci estrechamente ligados en los brazos cortos del cromosoma 6.

Este grupo presenta tres clases clasificadas así sobre las bases de diferencias funcionales y estructurales, denominadas clases I, II y III

Las clases I y II corresponden al sistema HLA. Estos genes producen los antígenos en la membrana plasmática de los leucocitos que están involucrados en los rechazos de tejidos trasplantados.
Este complejo es extremadamente polimórfico

SISTEMA HLA
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Genotipo HLA

[image: image5]
Polimorfismos de longitud de fragmentos de restricción del ADN (RFLP)

Teniendo en cuenta los cientos de enzimas de restricción que pueden utilizarse, se puede comprender la gran cantidad de secuencias de ADN que pueden obtenerse. En la actualidad esta condición y el hecho de conocer su posición genómica los declara como los mejores marcadores genéticos. Tienen un patrón simple de herencia codominante.

Existen otros marcadores genéticos del ADN que fueron nombrados al abordar los estudios de ligamiento.

Los RFLP se nombran de la siguiente forma, por ejemplo, D3S14, la D significa DNA (siglas en inglés), el número que sigue indica el cromosoma, en este caso es cromosoma3, la letra S se refiere al estudio de una simple cadena de ADN y el último número identifica el locus, en este ejemplo el 14.
Otros marcadores de ADN: Repeticiones en tándem de número variable (VNTR), tienen más alelos y por tanto son más útiles y más informativos en el análisis familiar.
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