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63.1. Genética. Conceptos basicos:

Los seres vivos se encuentran en un continuo estado de equilibrio y ajuste con los cambios que
constantemente se producen en su ambiente. En un medio como la Biosfera, que ha experimentado
variaciones drasticas alo largo del tiempo, la inmutabilidad de |as especies hubiera supuesto la eliminacién
masiva de casi todos |os seres vivos.

Lasupervivencia, como criterio de éxito, significa que cualquier poblacién debe adaptarse alos cambios de
su ambiente si no quiere extinguirse. Y esta adaptacién al medio hay que entenderla como un proceso
dinamico, que transcurre durante largos periodos de tiempo y en el que las especies y las comunidades se
ven sometidas a dos tipos de cambios: los que tienen lugar a lo largo de la sucesion ecolégica y los
cambios en la composicion genética de las poblaciones, esto es, la modificacién de su contenido
hereditario, cuyo resultado final es la evolucion de las especies, como consecuencia de la cual los
descendientes pueden ser distintos de sus antepasados. Este Ultimo aspecto es el que se analiza en este
temay en el siguiente mediante el estudio de los mecanismos que intervienen en la transmision de los
caracteres heredables y su participacion en el proceso evolutivo.

La Genética es la ciencia que estudia la herencia de | os caracteres biol 6gicos; €l principal problema que se
le plantea consiste en explicar cdmo se heredan la semejanzay lavariacion en las poblaciones naturales,
es decir, porqué los descendientes se asemejan a sus progenitores.en ciertos aspectos (unidad) y difieren
en otros (diversidad). Una de sus aportaciones fundamentales ha sido establecer que las semejanzas y
diferencias entre las sucesivas generaciones no son fenémenos aleatorios debidos al azar, sino que
obedecen aleyesy principios basados en andlisis estadistico.

La acumulacion de observaciones alo largo de los afios ha permitido enfocar |a materia objeto de estudio
de la Genética segln distintos puntos de vista: desde el nivel de organizacién molecular hasta el nivel de
poblaciones; y se han diferenciado dos grandes vias que intentan explicar todos los fendmenos
relacionados con la herenciabiolégica: 1a Genéticaclasicay |a Genéticamolecular.

LaGenéticacléasicao formal, objeto de estudio en este tema, parte de |os caracteres observables (fenctipo),
comprueba su transmision por herencia alos descendientesy, apartir de agui, deduce el genotipo, es decir
el gen o los genes que determinan dichos caracteres. También estudia las leyes reguladoras de la
transmisién de los caracteres y para ello realiza cruzamientos entre variedades distintas (distinto fenotipo
para un mismo caracter).

La Genética molecular; es la otra via. Su metodologia consiste en aislar fragmentos de ADN, localizar en
ellos los genes que se quieren estudiar, bases que los forman, etc.; a la vez que estudia también las
proteinas que controlan la expresion de dichos genes. Esta via es inversa a la anterior, pues parte del

genotipo (conoce la secuencia de bases de un gen) y deduce el fenotipo (la secuencia de aminoécidos de
una proteina que desempefia una determinada actividad biol 6gica).

A continuacién vamos a estudiar algunos de |os aspectos més caracteristicos de la Genética clasica.
63.1. La herencia mendeliana:

La seleccion de formas, razas y variedades ha sido realizada desde la antigliedad por el hombre. Se
intentaba conseguir, mediante cruces, individuos gque tuvieran las ventajas de ambos progenitores. Una
vez conseguidos tales individuos, se cruzaban entre si y con sus descendientes méas parecidos hasta
formar un grupo de raza pura, que mantuviera juntas esas cualidades. Lo gque se buscaban eran, pues,
resultados individualesy acorto plazo, no el conocer como y porqué se producian dichos resultados.

En la época de Mendel prevalecia alin, por tanto, la antigua teoriade la herencia por mezcla, segin lacudl
los caracteres se transmitian de padres a hijos a través de una serie de fluidos relacionados con la sangre
(laherencia es el resultado de la mezcla de sangres), por tanto los caracteres, unavez fusionados, yano se
podian volver a separar (por ejemplo, de un animal blanco y otro negro nacerian descendientes grises,
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cuyos hijos siempre serian grises). Existen expresiones actuales que son reliquias de esta concepcion de la
herencia, como animales "pura sangre" o personas de sangre "azul".

Esta primitiva y errénea concepcion de los mecanismos de la herencia fue superada por el rigor
experimental de Mendel, quién descubrié que los caracteres no se heredan como tales, ya que sélo se
transmiten los factores que los determinan (factores hereditarios), que actualmente conocemos por aelos
de los genes responsables de cada caracter. Mediante un conjunto de brillantes experimentos, Mendel

demostrd que estos factores no se mezclan, sino que se comportan como unidades independientes
transmitidas a través de | os gametos a la generacion siguientes sin sufrir alteracion o dilucion algunaen el
proceso. Esta nueva teoria "particulada’ de la herencia, en contraposicién a la teoria de la mezcla, es,
quiza, una de las nés intuitivas de toda cuantas han existido a lo largo de la historia del pensamiento
cientifico.

Lateoriagenéticade laherencia, y con ellatodalaciencia de la Genética actual y futura tuvo, por tanto, su
origen en los revolucionarios estudios del monje agustino Gregor Mendel (1822-1884), expuestos por vez
primera el afio 1865 en la Sociedad de estudios de las Ciencias Naturales de Briinn (actualmente Brno, en
larepublica Checa), y publicadas un afio mas tarde en las Actas de dicha sociedad, que se repartieron por
las principal es universidades y bibliotecas especializadas de Europa.

La brillantez del genio de Mendel se muestra en el hecho de que formulé una teoria que rige €l

comportamiento de los factores hereditarios durante su transmisién sin tener conocimiento delanaturaleza
de estos factores ni de los procesos mei6ticos responsables de dicho comportamiento. Hubieron de
transcurrir méas de 50 afios desde la publicacion del resultado de sus experimentos para que se llegase a
conocer la naturaleza de los cromosomas, los genes y los mecanismos mei6ticos que intervienen en la
formacién de los gametos.

Pero no todo fue intuicion y suerte en Mendel; su formacion fisica y matematica le permitio disefiar un
conjunto de experimentos preparados cuidadosamente segin la metodologia clésica de la ciencia
experimental. Entre los aciertos que le permitieron elaborar una teoria de la herencia de aplicacion
universal, cabe destacar dos: la eleccion del material idéneo parala experimentacién y la aplicacion de una
metodologia experimental rigurosa que facilitd el analisis estadistico de |os resultados.

1) ELECCION DEL MATERIAL IDONEO PARA LA EXPERIMENTACION

El propio Mendel hacia esta referencia; 'El valor'y la utilidad de cualquier experimento vienen
determinados por la idoneidad del material parala finalidad a la que es destinado". La eleccion de los
guisantes de jardin (o de olor) para realizar sus experiencias fue muy premeditada; sus ventgjas las
podemos resumir en:

a) Presentan una serie de caracteres cualitativos opuestos y bien definidos (semillas lisas o rugosas,
flores rojas o blancas; etc.). Antes de Mendel ya se habian realizado experiencias de hibridacién,
aungue sin resultados esclarecedores, pues se consideraban en conjunto todos los caracteres que
diferenciaban alos hibridos de sus progenitores. Mendel acert6 al limitar su atencion, en primer lugar, a
la herencia de caracteres aislados (por ejemplo, €l color de las flores), y cuando ya habia establecido el
comportamiento de cada carécter aislado, estudié la herencia simultanea de dos caracteres.

b) Otra caracteristicaidonea de los guisantes de jardin es que poseen un tipo de flor que permite unafécil
mani pul aci én por una persona adiestrada.
Generalmente esta variedad de guisante se reproduce por autofecundacion, 1o que supone una ventaja
desde el punto de vista experimental, pues conociendo el genotipo de la planta se puede deducir
facilmente la composicién génica de sus gametos. Ademas, |os agentes polinizadores no intervienen en el
proceso reproductor, y se evitaasi un factor de incertidumbre, ya que es casi imposible averiguar cudl esla
composicion génica del grano de polen responsable de la fecundacién que ha sido transportado al azar
desde una planta desconocida.
Para realizar la hibridacion entre dos variedades de distinto fenotipo, se efecta artificialmente una
fecundacion cruzada entre ambas. Para lo que se seccionan los estambres de las flores de uno de los
progenitores, se deja madurar su pistilo que se fecunda con el polen de la otra variedad parental, mediante
un pincel; traslo cual se recubre laflor fecundada con una caperuza de papel para evitar la llegada de otro
tipo de polen.
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Si setrata de caracteres relacionados con el fruto o con lasemilla, laF, puede observarse en las plantas de
flores "castradas", fecundadas artificialmente, una vez completado el proceso de maduracion. Para obtener
la | se siembran las semillas producidas anteriormente, y las plantas que crecen se dejan autofecundar;
posteriormente podra examinarse laF, en los frutos o las semillas maduras que suministren estas plantas.

2) METODOL OGIA EXPERIMENTAL RIGUROSA

Similar a la utilizada por otras disciplinas cientificas, como la Fisica o la Quimica. Mendel fue € primer
investigador que aplicé las mateméticas a la experimentacién bioldgica, sometiendo los resultados
obtenidos en sus cruzamientos a un tratamiento de analisis estadistico.

La diferencia fundamental entre Mendel y los demas hibridadores consiste en que contd €l nimero de
descendientes y observé las proporciones entre los fenotipos dominantes y recesivos de la . Sedio
cuenta que la relacién 3:1 entre los dos fenotipos de la F se mantenia constante en todos sus
experimentos (aunque nunca obtuvo exactamente esta proporcion, conocia el error inherente al muestreo,
y que estas frecuencias esperadas coincidirian con las frecuencias real es observadas cuando el tamafio de
lamuestra, es decir, el nUmero de descendientes, fuese muy elevado).

Sin embargo, y pese a la originalidad y trascendencia de sus trabgjos, los descubrimientos de Mendel
fueron acogidos con indiferencia por la comunidad cientifica de la época. En realidad, 10s hidlogos de su
generacién no estaban preparados para aceptar sus nuevas ideas; unos se encontraban dedicados por
completo con las polémicas suscitadas por las ideas evolucionistas que Darwin publicé unos afos antes
(1858); otros, como el botanico Néegli, consideraba a Mendel como un aficionado exaltado y poco critico.
Murié sin que la comunidad cientifica reconociera la importancia de su trabajo experimental. En 1900
cuando sus trabajos fueron redescubiertos simultaneamente por tres investigadores, H. de Vries, C. Corren
y H. Tschermak, quienes, de formaindependiente, dieron a conocer un conjunto de resultados semejantes
a los obtenidos por Mendel treintay cuatro afos antes. Cada uno de ellos, por separado, habia estado
trabajando durante varios afios para descubrir |o que ya estaba descubierto.

63.2. Las Leyes de Mendel

En realidad Mendel no elabordé ninguna ley, fue Correns quien pensd que los resultados de los
cruzamientos de Mendel podian enunciarse por medio detresleyes de laherencia.

63.2.1. Primer experimento y primera Ley

Mendel trabg 6 fijandose en siete caracteres (formay color de la semilla, posicion, formay color delaflory
longitud del tallo), cada uno de los cuales podia tener dos manifestaciones o caracteristicas diferentes.
Por ejemplo, para el cardcter "formadelasemilla’ habia dos posibilidades: rugosao lisa. Este es el carécter
gue hemos elegido en el tema para ilustrar las explicaciones siguientes.

Escogi6 plantas de semillalisay plantas de semillarugosa con la certeza de que se trataba de razas puras.
Por autofecundacion cada tipo de planta daba una descendencia idéntica a la de los progenitores. Tras
cruzar ambas variedades mediante fecundacion cruzada, esperaba que aparecieran los nuevos frutos y
anotaba sus caracteristicas. Plantaba las nuevas semillas y anotaba igualmente las caracteristicas de las
nuevas plantas adultas. Los resultados esperables podian ser o una de las dos caracteristicas iniciales
(herencia dominante) o una nueva caracteristica intermedia perencia intermedia o codominancia).
Siempre encontré que la descendencia presentaba el mismo carécter, en este caso el carécter liso,
independientemente de que el portador fuerael polen o el évulo delaflor.

De este hecho se deduce la primera Ley, llamada ley de la uniformidad, que se puede expresar asi: todos
los descendientesdel cruce entredosrazas puras son igualesentresi.

Laformadelasemillaes un caso de herencia dominante: el fenotipo liso domina sobre el fenotipo rugosos.

Esto quiere decir que el caracter esta controlado por dos factores hereditarios (alelos), y la presencia del
alelo dominante L, en homocigosis dominante (LL) o heterocigosis (LI), es suficiente para que se
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manifieste el fenotipo liso; para que se muestre el fenotipo rugosos es necesario que el aelo "I" se
encuentre en homocigosis recesiva.

Para deducir las leyes que rigen la herencia de un caracter dominante se realizan una serie de cruzamientos
entre dos variedades de genotipo conocido, se observan los tipos de gametos formados tras la meiosisy
su probabilidad de aparicién y, por Ultimo, se tienen en cuenta todas | as posibilidades de fecundacién que
pueden darse entre los diferentes 6vulos de un progenitor y los diferentes espermatozoides del otro:

Generacion parental P. Se cruza dos variedades homocigotas (o razas puras): una variedad de plantas de
guisante lisos (homocigoto dominante LL) y otra variedad de semillas rugosas (homocigoto recesivo, Il).
La condicion homocigota de ambas variedades se ha comprobado tras sucesivos procesos de
autofecundacién alo largo de varias generaciones.

Al efectuar lameiosis se comprueba que todos los gametos del parental LL (el 100 %) son portadores del
alelo L; por lo tanto, su probabilidad de aparicién es 1 (suceso seguro). Por la mismarazén, €l parental I
origina gametos que contienen el alelo, y su probabilidad de aparicién también es 1.

Primera generacion filial F. Lafecundacién entre los gametos L y | da lugar aindividuo LI. Todos los
pertenecientesalaF, (el 100 %) son heterocigotos (o hibridos), y su fenotipo esliso, igual que el parental
dominante, debido aque €l alelo L dominasobreel .

Utilizando los términos actuales empleados en Genética, esta primera Ley se puede expresar de modo
siguiente: El cruce de dos razas puras da una descendencia hibrida uniforme tanto fenctipica como
genotipicamente.

63.2.2. Segundo experimento y segunda Ley

Surge la dificultad de encontrar una explicacion cientifica al resultado anterior. ¢Habia desaparecido €l otro
caracter? Respecto a las caracteristicas externas o fenotipo, eso es lo que parecia haber sucedido, pero
faltaba probar si 1a autofecundacién de los hibridos (F;) se comportariaigual que sus antecesores de razas
puras (generacién P), o daria un resultado diferente (generacién F,). Mendel dej6 que se autofecundaran
los descendientes de la F, y €l resultado fue la aparicion de semillas lisas y rugosas, en una proporcién de
31

El hecho de que, en la F, se obtuvieran frutos con semillas rugosas implicaba que estas plantas podrian
tener informacion hereditaria para la caracteristica rugosa. Si en ellas no se manifestaba, deberia de ser
porgue la otra informacién (lisa) era dominante. A la caracteristica que se manifiesta, Mendel la [lam6
caracter dominante, y-a la que no se manifiesta, caracter recesivo. A las particulas o sustancias
responsables de transmitir dichas caracteristicas las denomino factores hereditarios (hoy Ilamados
genes).

A partir de estos resultados se deducela segunda Ley de Mendd, llamada ley de la segregacion o de la
disyuncién, que seresume asi: L os dos factor es hereditarios que informan para un mismo car acter, no
se fusionan o mezclan, $no que permanecen diferenciados durante toda la vida de individuo y se
segregan, esdecir, se separan y sereparten, en e momento delaformacion delos gametos.

Asi pues, Mendel consideré que no todas las semillas lisas en la F, eran iguales. Tendria que haber €l

doble de semillas lisas portadoras del caracter rugoso que de semillas lisas de raza pura. Mendel comprobd
satisfactoriamente este punto dejando que se autofecundaran. Encontré que habia el doble de semillas que
daban plantas con guisantes lisos y rugosos, en la proporcién 3:1, que de semillas que daban plantas con
s6lo guisantes lisos.

Al efectuar lameiosisen el hibrido LI los alel os se segregan, es decir, se separan de modo que, tanto en los
machos como en las hembras la mitad de sus gametos son portadores del alelo L y la otramitad o son del

alelo|; se obtienen el 50 % de cada uno de ellos y, por tanto, su probabilidad de aparicién esde 1/2.

Segunda generacion filial k. Se obtiene tras autofecundar individuos de la F, o bien a cruzar con
machos y hembras de la F, en el caso de que los organismos estudiados carezcan de mecanismos de
autofecundacion. Son posibles cuatro tipos de cruzamientos distintos entre los gametos, que dan lugar a
las combinaciones genotipicas LL, LI, y Il, cada una de las cuales presenta una probabilidad de aparicién
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de 1/4 (25 %). Dado que €l caracter presenta herencia dominante, los genotipos LL y LI poseen el mismo
fenotipo liso, mientras que el genotipo Il es rugoso.

L as probabilidades genotipicas y fenotipicas de laF, que resultan del cruzamiento de un monohibrido con
herencia dominante se recogen en la siguiente tabla:

Genatipo Probabilidad | Fenotipo Probabilidad
deaparicion deaparicion
LL 14 (25 %)
LI 2/4 (50 %) Liso 314 (75 %)
Il 1/4 (25 %) Rugoso 1/4 (25 %)

Traslameiosis en los hibridos de laF;, losalelosL y | se segregan el uno del otro paraformar |os gametos
y luego vuelven a unirse en la fecundacién de acuerdo con las leyes del azar y la probabilidad. Por esta
causa en la F, vuelven a aparecer los fenotipos dominante y recesivo en la proporcion 3:1,
respectivamente, correspondientes a las combinaciones genotipicas homocigoto dominante (LL),
heterocigoto (L1) y homocigoto recesivo (I1), que estan en proporcién 1:2:1.

Utilizando los términos actuales empleados en Genética, esta segunda L ey se puede expresar del modo
siguiente: Al cruzar entre si los hibridos obtenidos en la primera generacién, los caracteres
antagolnicos que poseen se separan y se reparten entre los distintos gametos, apareciendo asi varios
fenotipos en la descendencia.

Dado que las frecuencias observadas se obtienen de la experimentacién y representan la relacién entre el
nimero de individuos de una variedad y el nimero total de individuos, mientras que las frecuencias
esperadas son tedricas y se basan en las probabilidades de aparicion deducidas de las leyes genéticas
consideradas. Ambos conceptos son distintos, pero su valor puede llegar a coincidir cuando el tamafio de
lamuestraen que serealiza el experimento es o suficientemente grande.

Por esta razon, en la experimentacion genética conviene trabajar con organismos animales, vegetales o
microorganismos que dejen una abundante descendencia, con el fin de que los resultados observados
sean significativos, desde el punto de vista estadistico; del mismo modo que las conclusiones de una
encuesta de opinidn sélo son fiables cuando, entre otras cosas, el tamafio de la muestra de poblacién
sometida ala misma sea suficientemente grande.

63.2.3. Retrocruzamiento prueba

Si las leyes sobre |atransmision de | os caracteres, deducidas a partir de las leyes del azar y la probabilidad,
son correctas, no sélo deben explicar los resultados observados en el cruzamiento anterior (0 en cualquier
otro cruzamiento donde se considere una herencia de caracter similar), sino que también deben servir de
fundamento para aventurar predicciones acertadas. Esta capacidad de prediccidn permite, conocidos los
genotipos parentales, averiguar el genotipo y el fenotipo de la descendencia, asi cono su probabilidad de
aparicion; del mismo modo, si se conoce €l fenotipo y el genotipo de la descendencia, puede deducirse el
genotipo el genotipo 'y fenotipo de los parental es.

El retrocruzamiento de prueba consiste en cruzar fenotipo dominante con la variedad homocigoto recesiva
(I1), con el fin de averiguar si este fenotipo corresponde a la variedad homocigoto dominante (LL) o hibrida
(L1). En el gemplo anterior de los guisantes se pueden establecer dos tipos de predicciones: que la
variedad de semilla lisasea LL 6 LI. Para confirmar una u otra, tras el cruzamiento entre variedades con
semillas lisas y rugosas, se cuentan los fenotipos de la descendencia en una poblacion suficientemente
grande para quelosresultados sean significativos desde el punto de vista estadistico:

a) Si tras el cruzamiento toda la descendencia estd formada por guisantes lisos, la variedad parental era
lisa(LL).
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b) Si, por el contrario, tras este cruzamiento lamitad de la descendencia esta formada por guisanteslisosy
laotramitad por guisante rugosos, se confirmaque lavariedad lisa parental eralLl.

63.2.4. Herencia intermedia;: codominancia

La herencia de algunos caracteres no presenta la relacién de dominancia, debido a que los dos alelos de
cada caracter son equipotentes y se expresan por igual en el hibrido. Esta es la causa de que el fenotipo
del heterocigoto sea una mezcla de los dos fenoti pos parental es.

Por eiemplo, en la flor del Dondiego de noche (Mirabilis jalapa) la variedad homocigota RR es de color
rojo, porque €l aelo R codifica para que se sintetice el color rojo; el homocigoto rr es de color blanco,
porgue el alelo r también expresay codifica paralasintesis del pigmento blanco, y €l heterocigoto Rr tiene
color rosa porque, al expresarse ambos al el os, se mezclan ambos colores.

Si en la generacion P se realiza un cruzamiento entre la variedad homocigota RR (roja) y larr (blanca), la
totalidad de laF, esuniforme (12 Ley), igual que en la herencia dominante, pero los hibridos presentan el
fenotipo intermedio rosa. Si estos se cruzan o autofecundan, se obtiene una F, cuya caracteristica principal
es que las proporciones fenotipicas (PF) y gentotipicas (PG), son iguales, es decir 1:2:1; cada genotipo da
lugar a su correspondiente fenotipo.

Genatipo Probabilidad deapariciéon Fenatipo Probabilidad deaparicion
RR 14 (25 %) Rojo 14 (25 %)
Rr 2/4. (50 %) Rosa 2/4 (50 %)
rr 14 (25 %) Blanco 14 (25 %)

Estos resultados se han obtenido del mismo modo_que en €l caso de la herencia dominante, es decir,
aplicando las leyes del azar y la probabilidad en el proceso de segregacion de los aelos, durante la
meiosis del hibrido Rr, y en la posterior combinacién de los gametos Ry r durante lafecundacion.
Algunos reservan el concepto de herencia intermedia para el caso del dondiego de noche y el de
codominancia para el caso de los grupos sanguineos (el grupo AB), ya que consideran que, en la
codominancia ambos alelos son equipotentes y en los hibridos, por tanto, se manifiestan los dos
caracteres.

63.2.5. Tercer experimento y tercera Ley

L os experimentos considerados hasta aqui atienden al comportamiento de los factores hereditarios con un
solo caréacter o, dicho de otro modo, de un sélo tipo de caracteres antagénicos; por ejemplo, el color de las
semillas del guisante; pueden ser verdes amarillas, constituyendo estos caracteres antagénicos.

Para abordar lacuestion de si existen interrelacciones genéticas entre caracteres no antagonicos, es decir,
tales que uno de ellos no debe restringir en principio la manifestacion del otro (por giemplo, laformay €l
color de las semillas), Mendel realizé un cruce entre plantas de guisantes que daban siempre semillas
amarillasy lisas'y plantas también de raza pura que daban siempre semillas verdes rugosas. Obtuvo una
descendencia homogénea amarilla lisa. Presumiblemente eran dihibridas. Luego permitié la
autofecundacion de estas plantas y de las 566 semillas que recogi6 en la R, encontré que 315 eran
amarillaslisas, 108 eran verdeslisas, 101 amarillasy rugosasy 32 verdesrugosas. Dividiendo todos estos
resultados por el menor se obtiene, aproximadamente, la proporcion de 9:3:3:1. Estaesla misma proporcién
gue se obtiene si se combinan al azar cuatro tipos de factores hereditarios totalmente independientes entre
si y de formaque haya dos que inhiban la manifestacion de |os otros dos, que son antagéni cos.

Basandose en estos experimentos se deduce la terceraley, llamada ley de laindependencia de los factores
hereditarios, que puede expresarse asi: Los factores hereditarios no antagénicos mantienen su
independencia a través de las gener aciones, agr upandose al azar en los descendientes.

En los experimentos con dihibridos se trata de estudiar la herencia de dos caracteres al mismo tiempo, cada
uno de ellos regulado por un gen que presenta dos formas alélicas, y en ambos se supone que existe
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relacion de dominancia. Ademas, en el caso que vamos a considerar, 1os genes que regulan los caracteres
se localizan en autosomas y no en cromosomas sexuales, asi como que ambos genes se localizan en pares
de cromosomas homdl ogos distintos, no en el mismo par (ligamiento genético).

Para deducir las leyes que determinan la transmision simultanea de ambos caracteres serealiza el siguiente
cruzamiento:

Generacion P. Se cruzan dos variedades homocigotas, amarillasy lisas (AA LL) con verdesrugosas (aal).
Traslameiosis, losindividuos AA 1l sélo producen gametos AL, y los aall sdlo al. De lafecundacién entre
ambos tipos de gametos obtenemos una F, formadapor individuos amarilloslisos, dihibridos (AaLl), ya
gue ambos caracteres presentan herencia dominante.

Sugerencia paralaexplicacion del tema

La formacion de gametos en el dihibrido (Aa LI) es, quizas el apartado que presenta mayor dificultad de
comprensién para los alumnos, y para entender cudles han sido las causas que han provocado los
resultados anteriores, es conveniente realizar |la meiosis suponiendo que los alelos responsables del color
(A'y a) selocalizan en el par |,I' de cromosomas homélogos, y |os alelos responsables del tipo de piel (L y
[) enel par I1,II'. Durante laanafase | se separan los cromosomas homalogos de cada par y en la Anafase 1
se separan las cromatidas de cada cromosoma; después de la autoduplicacion del ADN se forman cuatro
clases de gametos cada uno de los cuales posee dos cromosomas. Puesto que su distribucion se realiza
enteramente al azar, existen cuatro posibilidades para que ambos cromosomas se agrupen en cada gameto:
F-1L =10, -y -

El célculo de los tipos de gametos y su probabilidad de aparicion se puede realizar mediante un sistema de
ramificacion, sin necesidad de recurrir al complejo sistemade lameiosis:

L (1/2) AL (U2X 12) =Y,
\ o
A (1/2)<
112 —— = Al(l/2x1/2)=1/4
L (/2——= aL (1/2x12)=14
a(V2) <
| (1/2) — = al (U/2x1/2)=1/4

Tras la meiosis, los hibridos AaL| pueden originar estos cuatro tipos de gametos (AL, Al, aL y al), cada
uno de ellos con una probabilidad de aparicién de 1/4 (25 %).

Al combinarse los gametos masculinos y femeninos al azar, tras la autofecundacién o fecundacién cruzada
de los individuos de la Fy; se obtienen 16 combinaciones genotipicas posibles en la F,. Cada una de las
cuales representa una probabilidad de aparicion de 1/16 (1/4 x 1/4). Los diferentes genotipos y fenotipos
correspondientes se muestran en el cuadrado de Punnet, cuyo andlisis arroja el siguiente resultado:

Las 16 combinaciones posibles se pueden resumir en 9 combinaciones genotipicas diferentes,
correspondientes a cuatro fenotipos distintos, debido a la relacién de dominancia que presentan ambos
caracteres (estas proporciones serian distintas en el caso de que alguno de los caracteres mostrase
herenciaintermedia).

AalLl

Gametos | V4AL | V/4Al JV4al | V4al
14 AL AALL AALI | AaLL | AaLl
L4 Al AALI AAll AaLl | Aall
14 al AalLL Aall aaLL | aall
14 dl AalLl Aall aal | aall

Genatipo | Probabilidad Fenatipo Probabilidad
deaparicion deaparicion
AALL 116
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AALI 2/16
AalLL 2/16 Amarilloliso 9/16

Aall 4/16

AAll 116 Amarillo 316

Aall 2/16 rugoso

aal L V16 Verdeliso 3/16

aal | 2/16

aall 116 Verde rugoso 116

En la F, ademas de aparecer |os fenotipos parental es, aparecen otros dos nuevos: amarillo rugoso y verde
liso. Esto significa que no existe ligamiento entre los dos caracteres puesto que se heredan de forma
independiente; el fenotipo amarillo puede asociarse con el liso o con el rugoso, y con el verde sucede lo
mismo.

Otras posibilidades de expresar |os resultados son las siguientes:

a) Tablero de ajedrez genotipico

U4 AA 12 Aa 1/4 aa
UALL | V16 AALL 18 AaLL 1/16 aal L
2LI 18 AALI 14 Aall 18 aal |
141l 1/16 AAII 18 AaLl 1/16 &l

b) Tablero de ajedr ez fenotipico
3/4 Amarillos 14 Verdes
3/4Lisos 9/16 Amarilloslisos 3/16 Verdeslisos
1/4 Rugosos | 3/16 Amarillosrugosos | 1/16 Verdes rugosos

El retrocruzamiento de prueba entre el dihibrido AalLl y el homocigoto recesivo (aall) para comprobar la
hipétesis de la disyuncion independiente de los caracteres es cierta. Si los fenotipos de la descendencia
son los cuatro ya citados y se encuentran en la proporcion 1:1:1:1, ya que €l dihibrido forma los cuatro
tipos de gametos distintos, cosa que no sucede con los amarillos lisos que no sean dihibridos.

Utilizando los términos actuales empleados en Genética, se puede formular asi esta 3L ey: Losdistintos
car acteres no antagénicos se heredan independientemente unos de otros, combinandose al azar en la
descendencia.

Sin embargo, esta ley no siempre se cumple, es decir, no es de aplicacion universal, como las dos
anteriores deducidas para los monohibridos. En este caso se ha partido del supuesto de que los genes se
localizan en pares de cromosomas homologos distintos, o que no siempre se cumple, incluso més bien es
una excepcion, ya que existen numerosos caracteres cuyos genes se localizan en €l mismo par de
cromosomas homologos y tienen tendencia a heredarse juntos. De hecho las proporciones fenotipicas
9:3:3:1 no siempre se cumplen y existen numerosas excepciones a esta regla como sucede en |os casos de
ligamiento absoluto o total en los que no aparecen nuevos fenotipos recombinantes. En el caso del

ligamiento relativo o parcial si aparecen nuevos fenotipos distintos a los parentales, pero en proporcién
menor alaesperadaya que |os gametos parental es aparecen con una proporcion > 1/4 y los recombinantes
<A

63.3. Teoriacromosdmica de la herencia
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Mendel tuvo la suerte o lahabilidad de que los siete caracteres considerados en laplanta del guisante
estén regulados por genes que se encuentran en distintos cromosomes. De hecho no tard6 en surgir la
discrepancia; después del redescubrimiento de la teoria mendeliana, otros investigadores, como Batenson
y Punnet, Ilegaron a resultados estaban en desacuerdo con las proporciones mendelianas esperadas en
experimentos con dihibridos (experiencias sobre la herencia de la cresta en una especie de galinas,
caracter regido por dos pares de aleloslo que sellamé interaccién génica no epistética).

Estas aparentes excepciones a la 32 Ley, que parecian apuntar a la idea de que ciertos caracteres no se
heredan de manera totalmente independiente, encontraron su explicacion en la primera década de este
siglo, cuando Thomas H. Morgan elabor6 la teoria cromosémica de la herencia. Antes de su exposicién
indicaremos algunos antecedentes histéricos.

En 1902, dos investigadores por separado, W. S. Sutton en Estados Unidosy T. Boveri en Alemania, tras
observar el paralelismo entre la herencia de los factores hereditarios y el comportamiento de los

cromosomas durante lameiosisy lafecundacién, propusieron que los factores hereditarios estaban en los
cromosomas Esta afirmacion constituye la base de la teoria cromosémica de la herencia. En poco tiempo,

algunos experimentos confirmaron esta hipétesis.

También en 1902, McClung descubrié que, en algunos insectos, los machos presentan un nimero impar
de cromosomas. Denominé X a cromosoma que carecia de pareja. Los espermatozoides roducidos por
estos eran heterogaméticos. unos portadores del cromosoma X y otros no. En 1905, Wilson y Stevens
comprobaron, en un hemiptero que este cromosoma también se encontraba en las hembras, pero
duplicado. Se habia encontrado una explicacion parala herenciadel sexo'y paralaproporcién 1:1 entre los
sexos, confirmando larelacion entre herencia de los caracteres y |os cromosomas.

En 1909, W. Batenson introdujo €l término Genética para designar la ciencia que estudia la herencia de los
caracteres bhiol6gicos. Asi mismo, W. Johannsen propuso el término "gene" como sustitutivo del "factor
hereditario” de Mendel. Asi, un gene o gen es un factor que determina una caracteristica biol 6gica.

En 1910, T. H. Morgan, dela Universidad de Columbia (EE.UU.), trabajo, por primeravez, con lamosca del
vinagre (Drosophila melanogaster), que solo tiene cuatro tipos de cromosomas, presenta muchas
mutaciones y tiene la ventaja de una rapida reproduccién y un sencillo mantenimiento. Encontré que los
machos poseen tres pares de cromosomas homélogos (autosomas) y un par de cromosomas parecidos,
pero no idénticos los Ilamé heterocromosomas (X € Y), o cromosomas sexuales, por ser la causa del sexo
del individuo. Las hembras son XX, y los machos, XY

En 1911 descubri6 que muchos caracteres se heredan juntos(color de los ojos, color del cuerpo, formade
las quetas, tamafio de las alas; etc.). Descubrié cuatro grupos de genes que se heredan ligados. Al grupo
correspondiente al cromosoma X le [lamé primer grupo de ligamiento. En uno de los grupos sélo habia 12
genes ligados, mientras que en los otros aparecian unos 150 genes. Esto estaba en correspondencia con €l
menor tamafio de uno de lostipos de cromosoma de la Drosophila (cromosomadot o punto).

L as conclusiones de todas estas observaciones se pueden resumir del siguiente modo: |os genes estan en
los cromosomas y, por tanto, los genes que estan en el mismo cromosoma tienden a heredar se juntosy se
denominan por ello genesligados.

Posteriormente, al cruzar machos de ojos blancos y alas vestigiales (reducidas), ambos genes ligados al
cromosoma X, con hembras normales (tipo salvaje), Morgan hallé en la F, cuatro tipos de machos: tipo
savge (31,2 %), ojos normales y alas vestigiales (18,9 %), ojos blancos y alas normales (18,9 %), y 0jos
blancos y alas vestigiales (31,2 %). Todo €ello era incompatible con que el carécter ojos blancosy alas
reducidas se debiera a dos genes ligados que siempre se heredan juntos. Por otro lado, tampoco
coincidian los resultados con los de 1a 32 Ley de Mendel, ya que son mas frecuentes los individuos en los
gue se mantienen los dos genes ligados tal y como |os poseen |0s progenitores.

Todo €ello hizo suponer a Morgan que los genes se disponen linealmente en los cromosomas y éstos se
pueden entrecruzar (crossing-over, sobrecruzamiento) e intercambiarse fragmentos (recombinacion
genética).

Estos resultados estaban de acuerdo con las observaciones que distintos citélogos habian detectado en
los cromosomas, durante lameiosis, en el diploteno las crométidas homdl ogas se entrecruzaban (Janssens
1909). Estas uniones se denominaron quiasmas; a través de ellos tendria lugar €l intercambio de
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fragmentos, responsable de |a relativa independencia con la que se pueden heredar los genes localizados
en e mismo cromosoma. En paralelismo entre "recombinacion genética" y "entrecruzamiento de
cromatidas pertenecientes a cromosomas homdlogos' se confirmé en 1931 por C. Stern, M.S. Creighton
y B. McClintock, €l primero trabajando con la mosca del vinagrey los otros dos con €l maiz (Zea mays).
Los experimentos realizados con € maiz consistieron en provocar mediante rayos X unas deformaciones
visibles al microscopio en determinados cromosomas, que eran portadores de genes ligados conocidos.
Después del cruce se pudo comprobar que, donde habia existido entrecruzamiento (ya que las
deformaciones se encontraban en lugares distintos), los genes ligados caracteristicos se heredaban por
separado.

Esto confirm6 totalmente la teoria cromosomica de la herencia 'y permitié hacer compatibles las leyes de
Mendel (independencia de los caracteres antagénicos) con la agrupacién de miles de genes ligados en un
solo cromosoma. Asi, lateoria cromosémica puede resumirse en tres puntos:

1. Losgenesestan en loscromosomas,
2. endlossedisponen linealmente, uno trasotro;
3. mediante d entrecruzamiento de cromatidas homaologas se produce larecombinacién de genes.

63.4. Interaccion entre genes(OPCIONAL)

En todos | os casos estudiados hasta ahora, se ha supuesto que cada caracter esta regido por un solo gen.
En muchos casos no es asi. Los caracteres que observamos en muchos seres vivos son el resultado de la
accion de dos o més pares de genes distintos, que pueden cooperar 0 modificar mutuamente su accién. Un
estudio de todas las posibles interacciones de genes sobrepasaria, con mucho, las limitaciones de este
tema, aqui nos vamos a limitar a exponer dos modalidades de interaccion: laepistasisy lainteraccién entre
genes con la misma fuerza de expresion.

63.4.1. Interacciones epistaticas

L as interacciones epistéticas son uno de los casos en |os que, aparentemente, no se cumple la 32 ley de
Mendel. Tampoco se cumplen los casos de |a herencia poligénica o multifactorial, en los casos de alelos
multiples.

Cuando se dan interacciones epistaticas entre dos loci, el ndmero de fenotipos que aparecen en la
descendencia de progenitores dihibridos sera menor de cuatro.

Proporciones Fenotipicas F, A-B- A-bb aaB- aabb
Propor cién mendeliana 9 3 3 1
Epistasisdominante 12 3 1
Genes duplicados con efecto acumulativo 9 6 1
Epistasisrecesiva 9 3 | 4
Genes dominantes duplicados 15 | 1
Genes recesivosduplicados 9 | 7
I nteraccion de dominantesy recesivos 13 | 3 |

En estos casos existen |0s siguientes tipos de interacciones:

1. Epistasisdominante (12:3:1).

El alelo dominante de un locus (alelo A) ocasiona un fenotipo independientemente de cual sea el aelo del
otro locus (alelo B); los aelos B 0 b, solo se manifiestan cuando el genotipo del individuo es aa. Por lo
tanto los genotipos A-B- y A-bb producen el mismo fenotipo y aaB- y aabb producen otros dos

fenotipos. La proporcion mendeliana 9:3:3:1 se modificaauna proporcion 12:3:1

2. Epistasisrecesiva (9:3:4)
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Se produce cuando €l genotipo recesivo de un locus (aa) suprime la manifestacion de los alelos en €l
locus B. Estos solo se manifiestan si esté presente el alelo dominante A. Los genotipos A-B-y A-bb son
los que producen ahora dos nuevos fenotipos. La proporcion mendeliana se convierte en una proporcion
934

3. Genesduplicados con efecto acumulativo (9:6:1)

Se produce cuando la condicién dominante (homocigético o heterocigético) en uno u otro locus (no en
ambos) produce el mismo fenotipo. La proporcion mendeliana se convierte en 9:6:1. Los genotipos A-bb y
aaB- producen el mismo fenotipo. En el genotipo A -B- el efecto es acumulativo.

4. Genes dominantes duplicados (15:1)

Se produce cuando los alelos dominantes de ambos loci producen cada uno el mismo fenotipo sin efecto
acumulativo. Sélo son posibles dos fenotipos: uno para los genotipos A-B-, A-bb y aaB-, y otrosparael
genotipo aabb.

5. Genesrecesivos duplicados (9:7)

Es este caso ambos genotipos homicigoticos recesivos producen el mismo fenotipo (aaB-, A-bb y aabb);
el fenotipo diferente aparece paralos genotipos A -B-.

6. Interaccién de dominantesy recesivos (13:3)

Se produce cuando el fenotipo dominante de un locus'y €l recesivo del otro producen el mismo efecto.
S6lo aparecen dos fenotipos posibles: los correspondientes a los genotipos A-B-, A-bby aabb vy el
correspondiente al AAB-, con lo que la proporcion pasaaser de 13:3.

63.4.2. Interaccion entre genes con la misma fuerza de
expresion

Un gjemplo de este tipo de herencialo constituyen el caso de laformade lacrestadelas gallinas (Bateson
y Punnett) Pueden tener cuatro tipo s de cresta:
Cresta guisante: determinada por €l gen G dominante. EI gen g determina la ausencia de este
carécter.
Crestaroseta, determinadapor el gen R dominante. El gen r determinalaausencia de dicho carécter.
Crestanuez, viene determinadapor lapresenciadelosgenesGy R.
Cresta aserrada viene determinada por la presencia de |os alelos recesivos en homocigosis de los
dos genes anteriores.
Al cruzar individuos GGrr (guisante) con otros roseta (ggRR), en la F1 nacen individuos con cresta nuez
(GgRY).

1/4 GG 1/2 Gg 1/4 gg
V4RR | 116 GGRR 1/8 GgRR 1/16 ggRR
1/2 Rr 1/8 GGRr 1/AGgRr 1/8 ggRr
1/4rr 1/16 GGrr 1/8 Ggrr 1/16 ggrr
Genctipo | Probabilidad Fenctipo Probabilidad
deaparicion deaparicion
GGRR 116
GGRr 2/16
GgRR 2/16 NUEZ 9/16
GgRr 4/16
GGrr 1/16 GUISANTE 3/16
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Garr 2/16
ggRR 116 ROSETA 3/16
ggRr 2/16
garr 1/16 ASERRADA 1/16

63.4.3. Herencia cuantitativa o multifactorial.

Si se analiza una serie de caracteres dentro de una poblacion de individuos de la misma especie, por
egjemplo, la altura 'y el peso de las personas, €l tamafio de las hojas de un arbol, etc. se observa una
gradacién continua que no parece obedecer, a primeravista, alas Leyes de Mendel. Probablemente ello se
deba a que caracteres de este tipo resultan de lainteraccion de varios pares de genes.

Laalturade una persona seria proporcional alarelacion de genes que poseey que contribuyan a aumentar
o adisminuir laatura Sobre estos tipos de caracteres de herencia cuantitativa suele tener gran influencia
el medio ambiente. En el caso de la estatura humana es clara la influencia de factores ambientales tales
como laalimentacion. Otro caso de herencia multifactorial humanaes €l dela pigmentacion de lapiel.

L os caracteres cuantitativos son gobernados, por tanto, por muchos genes con accion acumulativa, cada
uno de los cuales produce un efecto fenotipico pequefio, imperceptible o poco perceptibles por si solo.
Dan lugar a una variabilidad fenotipica continua, |os fenotipos de la F, se distribuyen segin la curvade
Gauss.

64.4.4. Alelismo multiple

No todos los sistemas hereditarios estan determinados por un solo par de alelos. El nimero méximo de
alternativas de un gen que posee un individuo es de dos, uno en cada cromosoma homdlogo. Pero
teniendo en cuenta que un gen mediante cambios mutagénicos puede ser alterado a otras alternativas
diferentes, puede ocurrir que més'de dos alelos se localicen en el mismo locus de un gen, en cuyo caso se
les denomina alelomorfos multiplesy constituyen unaserie alélica

Los alelos multiples se rigen seglin las normas mendelianas, por ejemplo: supongamos la serie aélica (A,
A1, A, ..); todos los genotipos posibles estardn constituidos por dos alelos segin todas las
combinaciones posibles (AA, A;A 1, aa, AA 1, Aa, Aia, etc.).

Entre los alelos que constituyen una serie aélica puede existir una relacion gradual de dominancia
absoluta e incompleta. La serie se suele representar por una solaletra. El término superior (el que dominaa
los demés ) se representa en mayuscula y sin subindice; el Gltimo término (recesivo respecto a todos los
demas) se representa en minlscula sin subindice; los alelos intermedios suelen representarse en
mayuscula con los subindices 1, 2, 3,...'segn su ordenacion en la serie.

Un caso de alelismo mdiltiple en €l que la dominancia no es absol uta entre todos |os miembros de la serie,
lo constituye el sistema que determinalos grupos sanguineos de la especie humana.

Se ha establecido la existencia de seis grupos sanguineos diferentes, determinados por una serie alélicade
cuatro miembros, A, A,, B'y O que serelacionan entre si de la siguiente manera; A ; es dominante respecto
aa A,y O (A,<A>0) pero respecto de B es codominante (A ;=B), asu vez B>O, a igual que A, (B>0<A,),
existiendo entre ellos codominancia (B=A,). Teniendo en cuenta estas relaciones, se puede establ ecer.

Genotipos Fenotipos
AALAA, A0 JA,

ALA, A0 A,

BB, BO B

A.B A.B

A,B A,B

00 O
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63.5. Las mutaciones.

Hugo de Vries acufi6 el término mutacién (1901) cuando trabajando con la especie Oenothera lamarckiana
encontrd inesperadamente una forma gigante (mutante).

Son cambios o variaciones del material genético que aparecen espontdneamente o bien son inducidas por
agentes mutagenos. So6lo son heredables cuando afectan a las células germinales; si atafien a las células
somaticas, se extinguen, por lo general, con el individuo en que aparecen, a menos que se trate de un
organismo que admita la reproduccion asexual . Estas mutaciones suelen carecer de importancia, salvo que
conviertan alas células en cancerosas.

Si lamutacion se refiere aun caracter dominante, se localiza con facilidad; en cambio, si esrecesivo (lo mas
frecuente) resultamas dificil su deteccion, ya que sblo se manifiestaen homocigosis recesiva.

Algunas veces la mutacién es compatible con la vida (enanismo hipofisiario, anemiafalciforme, albinismo).
Otras veces la mutacion afecta a una proteina que participa en un proceso de trascendental importancia
para la vida de los organismos y su inactivacién conduce, con frecuencia, a la muerte (genes letales):
entre ellas se encuentran las mutaciones surgidas espontdneamente durante el desarrollo embrionario, que
producen gran parte de los abortos naturales. La acumulacion de mutaciones alo largo de la vida de un
organismo esta estrechamente relacionada con el envejecimiento de sus células y la aparicion de
determinados tipos de cancer.

En D. melanogaster |a tasa de mutacion espontanea es del 5 % para todo el genomay del 10° para cada
gen.

63.5.1. Clases de mutaciones

A) MUTACIONESPUNTUALESO GENICAS

Afectan ala composicién de uno o varios de los nucledtidos de un gen. Se transmiten atodas las células
descendientes de la célula madre que ha sufrido la mutacién. Pueden aparecer espontdneamente o ser
inducidas por agentes fisicos y quimicos (agentes mutagenos)

Puede suceder que la mutacién sucedaa una region intrdnica o cualquier otrano esencial en el ADN, en
Cuyo caso no tendria consecuencias para la vida normal de la célula (mutacion silenciosa). Pero si se
produce en una regidn exoénica (codificante), aunque solo se trate del cambio de un nucleétido por otro,
supondra una alteracion de la secuencia de un gen que se traduce posteriormente en una modificacion de
la secuencia de aminoacidos de una proteina.

Al transcribirse la mutacién, al menos un triplete de ARNm se encuentra modificado, y su traduccion dara
lugar a la incorporacion de un aminoacido distinto del norma de la cadena polipeptidica. Segun la
localizacién de este aminoacido, la proteina puede hastallegar a perder su funcionalidad biol6gica.

En contadas ocasiones,; la mutacion mejora un gen, ya que gracias a este error es posible que la nueva
proteina modifique ligeramente su configuracion espacial o las condiciones fisicoquimicas de su centro
activo, de manera que adquiera nuevas propiedades y sea capaz de mejorar la funcion que desempefia (.
mejorar la actividad catalitica) o participe en la formacion de estructuras més eficaces. Puede que €l gen
mutado, con €l tiempo y gracias a la seleccidn natural, sustituya a gen original en la mayoria de los
individuos de una poblacion..

Se distinguen dostipos principales de mutaciones génicas:

a) Por sustitucion de pares de bases. Si se sustituye un par pirimidina-purina por otro, se denomina
transicion. Si se sustituye un par pirimidinapurina por un par purina-pirimidina, se denomina
transversion.

b) Mutaciones por corrimiento del orden de lectura Se deben a la insercion (adicion) o pérdida
(delecién) de uno o més pares de bases nitrogenadas. Salvo si se compensan entre si, estas
mutaciones producen corrimiento en el orden de lectura y, por tanto, pueden alterar muchos
aminoéacidos, provocando graves consecuencias. Constituyen el 80 % de las mutaciones génicas
espontaneas.
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B) MUTACIONES CROMOSOMICAS

Se producen por ateracién de la secuencia normal de los fragmentos génicos que componen un
cromosoma. Pueden apreciarse, en algunos casos, con €l microscopio a detectar modificaciones de las
"bandas" cromosomicas.

Deleccidn o deficiencia. Pérdida de un fragmento del cromosoma. Su gravedad depende del nimero de
genes que contenga el trozo perdido. Ej. el sindrome cri de chat, se produce por una deleccion en el
cromosoma 5 (microcefalia, retraso mental). Si la deleccion afecta a dos cromosomas homélogos suele
ser letal. Se detectan gracias alas técnicas de bandeo o alaformacién de asas.

Duplicacion. Repeticion de un segmento de un cromosoma. la réplica puede hallarse en el mismo
cromosoma, haberse traspuesto a otro cromosoma no homalogo, o incluso haberse independizado con
su propio centromero. Pueden suponer la aparicion de nuevos genes, previa nutacion, durante el
proceso evolutivo. Se detectan, igual que en el caso anterior, por Citogenética (formacion de asas de
duplicacion).

Inversién. Cambio de sentido de un fragmento en el cromosoma. Si el 'segmento invertido incluye el

centrémero, se denominainversion pericéntricay si no, paracéntrica. Se detectan mediante las técnicas
de bandeo y también por la formacién de asas o bucles de inversion (al coincidir durante la meiosis €l

segmento invertido y su homdlogo).

Trandocacion. Es € cambio de posicion de un segmento de cromosoma. La mas frecuente es la
translocacion reciproca se produce por intercambio de segmentos entre dos cromosomas no

homdlogos. La transposicion se da cuando sélo hay traslacion de un segmento a otro lugar del mismo
cromosoma o de otro, sin reciprocidad. Se visualizan en la meiosis por formas en cruz (si afectaados
cromosomas homdlogos), o aanillos (translocacién multiple).

Las inversiones y las translocaciones no suponen deficiencias para el individuos, ya que no se produce
pérdida ni ganancia de material genético, pero si pueden provocar alteraciones en los descendiente. Estos
heredan de cada progenitor un solo cromosoma de cadatipo y éste, con mas probabilidades todaviasi ha
habido recombinacién, puede ser anormal.

Otros elementos responsables de modificaciones de lainformacion genética son lostransponsones (genes
moviles 0 "saltadores' capaces de cambiar su posicion y "saltar" de un cromosoma a otro, de manera que
€l abandono de su posicion inicial y su reinsercidn en otro cromosoma provoca, a menudo, variaciones
génicas).

C) MUTACIONES GENOMICAS

Afectan al genomay dan lugar a unavariacién en el nimero de cromosomas.
Fusion céntrica. Union de dos cromosomas no homélogos con pérdidadel centrémero de uno de ellos.
Ejemplos de fusion son el origen de las dotaciones genéticas de varias especies de Drosophilay el
origen del cromosoma 2 humano a partir de dos cromosomas de primate.
Fision céntrica. escision de un cromosoma en dos. Comporta la aparicién de un nuevo centrémero.
Aneuploidia. Eslaalteracion en el n° normal de gjemplares de uno o més tipos de cromosomas, debido
a una segregacion errénea durante la meiosis. Pueden ser nulisomias, monosomias, trisomias,
tetrasomias, etc., cuando en lugar de dos cromosomas homélogos no hay ninguno, o hay 1, 3, 4, etc. Ej.

Monosomia = sindrome de Turner (mujeres X O); trisomia= sindrome de Down (21).

Euploidia Esla alteracion en el nimero normal de dotaciones cromosdémicas. Incluye la monoploidiay
lapoliploidia.
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Monoploidia o haploidia es la existencia de una sola dotacion cromosdémica, es decir, un solo
cromosoma de cada par. Se manifiesta en bacteriasy en organi smos partenogenéticos.

Poliploidia. Es la existencia de dos 0 méas gjemplares de cada tipo de cromosones o, dicho de otro
modo, de més de dos juegos completos de cromosomas (triploidias, tetraploidias, etc.). Son frecuentes
en plantas (lo presentan el 47 % de las angiospermas) y raras en animales. La poliploidia puede ser
inducida artificialmente. Se pueden distinguir la autopoliploidias, cuando todos los juegos proceden de
una misma especie, y las alopoliploidias, si proceden de la hibridacion de dos especies diferentes. Las
formas poliploides tienen hojasy frutos de mayor tamafio.

ALTERACIONESEN LOSAUTOSOMAS

SINDROME TIPO DE MUTACION CARACTERISTICASY SINTOMAS
Down 0 Mongolismo Trisomiadel par 21 Retraso mental, piel rugosa, ojos oblicuos, etc.
Edwards Trisomiadel par 18 Forma cabeza anormal, lesion en lamembrana
interdigital en pies
Patau Trisomiaen 13615 Labio leporino, lesién cardiacay dedos
supernumerarios,...
ALTERACIONESEN LOSCROMOSOMAS SEXUALES
SINDROME TIPO DE MUTACION CARACTERISTICASY SINTOMAS
Klinefelter 44 + XXY Esterilidad, retraso mental, aspecto eunucoide, etc.
DuploY M4+ XYY Elevada estatura, tendencia agresiva, infantilismo,...
Turner 4+ X Aspecto hombruno, enanismo, atrofiaovarica, etc.
TripleX A4+ XXX Infantilismo y escaso desarrollo de mamasy genitales

(OPCIONAL) Deteccion de mutaciones génicas

En algunos organismos se han ideado y puesto en préctica técnicas genéticas para detectar mutaciones
recesivas. En Drosophila se han desarrollado métodos para detectar mutaciones en los cromosomas X y en

el autosomall.

Méodo CIB. Fue utilizado por Muller para detectar la aparicion de mutaciones |letales en €l cromosoma X.
Consiguié una estirpe de Drosophila, con un cromosoma X que tenia las siguientes caracteristicas. C-
Inversion supresora del sobrecruzamiento, |- gen letal recesivo, y B- duplicacion del gen bar, dominante,
gue produce menor nimero de facetas en los 0jos. A un macho se le somete a los efectos de una mutacion

().

P XX) CIB/+++ x XY) +* ++/
X X XY
F. XX)CIB/+++ XX)+++/+*++ CIB/Y +++/Y
Bar Normal Muere Normal

Al cruzar unahembraBar de laF; con un macho Normal también delaF; |os resultados posibles serian:

Proporcion de ladescendenciadelaF,
Si la mutacion en e X del Macho no ha| 1/3 hembrasBar,
provocado la aparicion de un gen letal recesivo | /3 hembras normales
1/3 Machos normales
Si, por € contrario, ha habido mutacion a letal | %2 hembras Bar
recesivo Y5 hembras normales
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Ladeteccion de letales recesivos en el Autosoma (11) de Drosophila, serealizamedianteel Méodo“Curly
L obe/Plum” .

Laestirpe Cy L /Pm posee |as siguientes caracteristicas en la pareja de homélogos I 1:

En uno de los dos cromosomas homologos: Cy- gen dominante, letal recesivo, afecta a la estructura del
ala; L- inversion supresora del sobrecruzamiento, afectaalaformadel ojo.

En el otro cromosomahomélogo: Pm- inversion supresora del sobrecruzamiento, afectaal color del ojo.

Si las frecuencias fenotipicas y genotipicas son las expuestas a continuacién, no ha sido inducida
mutacion aletal recesivo.

Genotipos Frecuencias | Fenotipos Frecuencias
CyL /Pm 1/4 Curly-Lobe-Plum 1/4
CyL 1/4 Curly-L obe 1/4
Pm 14 Plum 14
Normal 14 Normal 1/4

Si hubierainducido mutacion aletal recesivo |as frecuencaias serian

Genotipos Frecuencias | Fenotipos Frecuencias
Cy L /Pm 1/3 Curly-Lobe-Plum 13
Cy L 1/3 Curly-Lobe 1/3
Pm 1/3 Plum 13

63.5.2. Agentes mutagenos

El ADN se encuentra continuamente sometido a agresiones por sustancias quimicas (metabolitos, etc.) o
agentes fisicos (t2 etc.) de su entorno celular, capaces de originar mutaciones espontaneas, se trata de
agentes mutégenos natural es.

Tanto latécnica moderna como los hébitos sociales y alimentarios han incrementado el nimero de agentes
mutégenos (tabaco, alcohol, aditivos, centrales nucleares, pesticidas, etc.). De todos ellos destacan:

A) FLUCTUACIONESTERMICAS
Las células humanas, por g emplo, por el mero hecho de encontrarse aunat? de 37 °C, pierden diariamente
y de forma espontanea unas 5000 bases puricas (despurinizacién), a romperse el enlace N-glucosidico

entre las bases y la pentosa. La misma causatambién produce desaminaciones espontaneas (mas de 100 al
dia), provocando latransformacién de la Citosinaen Uracilo y de la adenina en hipoxantina.
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B) RADIACIONESULTRAVIOLETAS

Esta radiacién induce la formacion de un enlace covalente entre dos bases pirimidinicas sucesivas en la
misma cadena, dando dimeros de Timinay de citosina; como consecuencia de ello se rompen los puentes
de hidrégeno que mantenian con sus bases complementarias y la doble hélice de ADN se desorganiza a
nivel delosdimeros.

C) METABOLITOSREACTIVOS

Los radicales libres derivados del oxigeno, son compuestos altamente reactivos y capaces de producir
lesiones en el ADN. También los productos finales delaglicosilacion avanzada (AGE), procedentes dela
combinaciones de la glucosa con los grupos amino de las proteinas y de las bases nitrogenadas,
contribuyen con la edad al incremento de alteraciones génicas y cromosomicas, que se manifiestan por €
deterioro de los mecanismos de replicacion, reparacion y transcripcion del ADN.

Algunos cientificos consideran que estos metabolitos secundarios autotdxicos atacan preferentemente al
ADN mitocondrial (ahi seiniciaria € envejecimiento), y su deterioro podria ser la causa de la progresiva
pérdida de energia que acomparia al envejecimiento.

D) RADIACIONESIONIZANTES

Son radiaciones el ectromagnéticas de onda muy corta, y por ello, altamente energéticas (Rayosg, rayos X,
flujos de € y protones de los reactores nucleares), que a colisionar con las moléculas|as transforman en
iones muy reactivos, que destruyen, entre otras, las cadenas del ADN.

Laintensidad y el tiempo de radiacion son factores decisivos que agravan las consecuencias (pueden
llegar a romperse los cromosomas e incluso matar-a las células). Las células mas sensibles son las que
estan en proceso de division (fundamento del tratamiento mediante radioterapia de determinados
canceres).

Cuando un organismo se expone a una elevada dosis de intensa radiacion, se produce su muerte; si no es
demasiado fuerte, las mutaciones inducidas en su ADN pueden ocasionar tumores cancerigenos al cabo
de los afios (Ej. leucemia). Si la radiacion afecta a una mujer embarazada pueden ocasionar la aparicion de
mutaciones en €l recién nacido (ter atégenas).

(OPCIONAL) La radiacién cosmica de fondo, procede de las reacciones termonucleares de fusion que
suceden en las estrellas; su actuacién es mas intensa en las montafias y en los vuel os que transcurren a
gran altura. La radiacién emitida por la explosién de supernovas cercanas a la Tierra pudo ser la
causa de |a extincién masiva de los grandes reptil es durante el Mesozoico.

E) RADIACION CORPUSCULAR: a y i3

Estas particul as se emiten en los procesos de desintegracion de isétopos radiactivos, y sus efectos sobre
el ADN son similares a los provocados por las radiaciones ionizantes. Los accidentes de las centrales
nucleares (como en Chernobyl), generan una lluvia de elementos radiactivos, alguno de los cuales (1™,
S, Ce™¥) seincorporan alos tejidos a través de las cadenas tréficas y causan mutaciones que pueden
causar tumores cancerigenos.

Lamayor incidencia de ciertos tipos de canceres en determinadas zonas geogréficas, se relaciona con que
sus suel os sean ricos en U, Th o Ra. También aparecen asociados al granito (gas radon).

F) SUSTANCIASQUIMICAS

Son muchos los productos que pueden afectarnos. Muchos ejercen su accién mutagena a través de
mecanismos desconocidos, en otros casos este mecanismo se conoce perfectamente (benzopireno y otros
hidrocarburos policiclicos que se intercalan entre las cadenas del ADN), el acido nitroso (desamina las
bases citosinay adenina); agentes alquilantes (gas mostaza, dimetilnitrosaminay otros), que introducen
grupos alquilo (metilo, etilo, etc.) en las basesy alteran lareplicacion, etc.
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Otras sustancias como las acridinas, pueden intercalarse entre los pares de bases provocando el
alargamiento de la doble hélice. Al replicarse, la ADN-polimerasa inserta bases adicionales con el
consiguiente corrimiento en el orden de lectura.

63.5.3. Influencia de las mutaciones sobre la evolucion de las
especies (OPCIONAL)

Los seres vivos podemos replicar con exactitud nuestra informacién genética, transmitirla a la
descendenciay perpetuar |os caracteres propios de cada especie.

Laobservacion delagran diversidad de |os seres vivos sugiere que:

gue bajo esta evidente diversidad subyace una variabilidad genética heredable, sobre la que actla la
seleccion natural y el azar, siendo esta variabilidad la base de la evolucion bioldgica,

gue esta evolucion sblo es posible si 1os genes, como portadores de la informacion genética, tienen
necesariamente capacidad de cambiar o mutar.

Las especies evolucionan gracias a las mutaciones sufridas en su material hereditario, ya que las
caracteristicas y el comportamiento de los organismos dependen, en Gltimo término, de la secuencia de
aminoécidos de sus proteinas constitucionales, y, por tanto, de la secuencia de bases en los genes que
codifican estas proteinas.

La mayor parte de los cambios evolutivos se produce por acumulacion gradual de mutaciones en los
genes, ademas de por sus variaciones en cantidad y organizacion.

Por tanto la base de la evolucién molecular estaen las mutaciones puntuales o génicas. Su investigacion
ha llevado a la creacion del concepto de reloj molecular : "las mutaciones de bases se acumulan a ritmo
casi constante alo largo del tiempo". En efecto, los estudios comparativos de secuencias de aminoécidos
de proteinas homélogas en los distintos organismos han puesto de manifiesto que el ndmero de

sustituciones de aminoacidos podria ser proporcional al tiempo trascurrido desde que dos especies
diferentes derivaron de un ancestro comuan. L as sustituciones de aminoacidos, como consecuencia de las
mutaciones, se acumulan a un ritmo casi constante dentro de cada especie, alo largo de grandes periodos
detiempo.

Actualmente, se ha utilizado el estudio de |as secuencias de nucleétidos de los ARN (5S), presentes en
todas las especies y con un ritmo de evolucion muy lento, para establecer comparaciones entre especies
filogenéticamente alejadas. Sus resultados son Utiles para calcular las divergencias evolutivas entre

especiesy grupos taxondmicos diferentes, asi como lafechaen que ocurrieron.

También sabemos que las mutaciones puntual es son neutras en su mayoria, es decir, que no determinan
cambios beneficiosos ni perjudiciales en los individuos, y por ello no se hallan sujetas a la accion de la
seleccién natural; sefijan o desaparecen por azar mediante deriva genética.

Raramente las mutaciones mejoran un gen. Cuando esto ocurre, los individuos portadores de la mutacién
poseen ventajas adaptativas respecto a sus congéneres, por 1o que el gen mutado, con el tiempo y la
seleccién natural, es posible que sustituyaa gen original en lamayoriade los individuos que componen la
poblacién.

Sabemos, por otra parte, que organismos filogenéticamente alejados cuentan con estructuras similares
para cumplir con la misma funcién. En Drosophila se descubri6 la presencia en distintos genes de una
misma secuencia de 180 nucledtidos. Esta misma secuencia se ha encontrado en el genoma de otros
insectos, anfibios, e incluso en el ser humano, habiéndose comprobado que los genes en los que se
localiza esta secuencia se encargan del control de la morfogénesis. Estas secuencias reciben el nombre de
cajas 0 secuencias homedticasy se expresan tempranamente en el desarrollo.

La gran homologia entre las cajas home6ticas de distintos genes, incluso de especies diferentes, indican
gue existe una fuerte presion evolutiva para conservar esta secuencia. Su universalidad parece ser un
hecho para animales de organizacion semejante, |o que predice la existencia de genes similares en los
organi smos superiores.
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Las mutaciones cromosdmicas, tanto estructurales como numéricas, influyen también en la evolucion. Asi,
lamayor parte de | as especies vegetales se han originado por alteraciones numéricas de |os cromosomas,
mientras que en los animales han influido las alteraciones estructural es.

Un aspecto importante es la cantidad de informacion genética de los seres vivos, que ha tenido que
aumentar alo largo de laevolucion. Las mutaciones estructural es por duplicacion suponen larepeticion de
segmentos cromosomicos con el consiguiente aumento de la cantidad de genes. Para pasar del ADN de
una bacteria ancestral al de un mamifero, bastaran 8 o 10 duplicaciones del ADN.

Genes que desempefian funciones similares se originan por duplicacion de un gen ancestral comun.
Ejemplo: la hemoglobina embrionaria humana esta formada por dos cadenasa y dose; lafetal, por dos a
y dos g y la adulta, por dos a y dos B. Comparando sus secuencias de aminoacidos, podemos concluir
que a partir de un gen ancestral, similar a de la mioglobina, se formaron por duplicacion y posterior
diversificacion los genes que controlan la sintesis de | as distintas hemogl obinas.

En efecto, durante la evolucion de los peces superiores tuvo lugar una serie de mutaciones que
condujeron a la formacién de dos genes de globina ligeramente distintos (a y 3). Durante la evolucion de
los mamiferos, 3 sufrié una nueva mutacién originando el gen g Posteriormente, en la evolucion de los
primates, aparecio el gen d, por mutacion del 3. El chimpancéy el ser humano tienen la misma composicién
de aminoécidos en las cadenasa y [3; el goriladifiere en un aminoacido en lacadenaa, y en dos, enlali.

2° Apéndice opcional

A lo largo del desarrollo del tema han ido apareciendo distintos conceptos especificos de la Genética tales
como factor hereditario, raza pura, homocigoto, heterocigoto, etc., no obstante |o cual no estaria de mas
afadir algn otro concepto de uso habitual que los alumnos deben dominar. A modo de diccionario
pasamos a afadir algunos de estos términos.

Caracter cualitativo: Es el que presenta dos alternativas claras, faciles de observar (liso o rugoso, amarillo
o0 verde, etc.), esta regulado por un Unico gen que presenta dos formas alélicas (excepto en el caso de
alelos mdltiples, como el de los grupos sanguineos).

Caracter cuantitativo. Es el que tiene diferentes graduaciones entre dos val ores extremos (estatura, color
de la piel, etc.). Estos caracteres dependen de la accion acumulativa de varios genes, cada uno de los
cuales produce un efecto pequefio; sin olvidar la gran importancia que |os factores ambientales tienen en
lamodificacion de su expresion.

Locus. Es €l lugar que ocupa cada gen alo largo de un cromosoma (el plural esloci).

Haploide. Ser que para cada caréacter solo posee un gen o informacion (caso de |os gametos).

Diploide. Ser que posee dos genes o informaciones para cada caracter. estos genes pueden ser iguales o
distintos. Puede ser que ambos se manifiesten (herencia intermedia) o solo lo haga uno (herencia

dominante).

Cromosomas homdlogos. Son aguellos que poseen los mismos loci. En un ser diploide hay dos
cromosomas homal ogos, en un tetrahaploide hay cuatro, etc.

Genes homologos. Son los que ocupan el mismo locus en diferentes cromosomas homaologos, son alelos
entre si.



