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Efecto de las mutaciones a nivel
molecular

Mutaciones (espontdneas o inducidas) se pueden considerar

procesos en dos etapas:
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Primero, un error se introduce en una de las hebras del DNA de doble
hebra.

Segundo, ese error es diseminado durante la sintesis de DNA
(replicacién).
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Tipos de dafios producidos en
el DNA

Se clasifican en:

— De acuerdo a la extension
« Puntuales
« Extensos, producidos por rearreglos en el DNA
— De acuerdo al origen
« Espontaneos
* Inducidos
— De acuerdo a la naturaleza quimica del dafio
« Desaminaciones
« Despurinaciones
« Alquilaciones
« dimerizaciones

Tipos de agentes mutagenos

* Mutdgenos quimicos:
— Acido nitroso (agente desaminizante).
— Etil metano sulfonato (EMS, agente alquilante que introduce un metilo
en guanina)
* Mutégenos fisicos: son radiaciones que pueden alterar la
secuencia y estructura del ADN.

— Radiacion ultravioleta que origina dimeros de pirimidina (generalmente
de timina),

— Radiaciones ionizantes.

* Mutagenos bioldgicos:.
— Ejemplo los transposones (fragmentos auténomos de ADN).

* Mutadgenos que resultan de sustancias no carcindégenas
metabolizadas,

— por ejemplo, benzopireno es la sustancia resultante del metabolismo en
el higado
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Ya que timina ho es reconocida por los
sistemas de reparacién, este mecanismo es
una causa comin de mutacidn.

reparados.
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Dimeros de timina formados
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Mecanismo de reparacién por escision

Una nucleasa corta y
elimina el sector de bases
que rodea la lesion.
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Técnicas de DNA
recombinante

Las técnicas de DNA recombinante
estan en centro de la nueva

biotecnologia Proteinas
recombinantes

Modificacion
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Terapia
génica

Técnicas de DNA
recombinante

Animales y

Endonucleasas de restriccion
permiten fragmentar el DNA

LC(S SeCUeﬂCiOS site cut by restriction endonuclease
que son
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las Enzimas de
restriccidn son
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Alul and Haelll produce blunt ends

BamHl Hindlll and EcoRl produce "sticky” ends

ELECTROFORESIS DE DNA: TECNICA PARA LA SEPARACION
DE FRAGMENTOS DE DNA DE DIFERENTE TAMANO

1. Make gl 2. Dbtain prepared 3 Laad samples
DA samples inte gel.
;'i 4.Separate fragments

byelectrophoresis.

6. Prepare a standard curve. 5.5tain DNA Fragments
and measure distances.
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Vectores de clonamiento

« Son derivados de plasmidios naturales
— DNA extracromosomal circular, existente
naturalmente en algunas bacterias y levaduras,
gue se replica en forma auténoma.
« Contienen algunos genes que aportan funciones
valiosas en algunos ambientes

Bacterial DNA Plasmids

¢Cbémo se construye un vector a partir de
plamidios naturales?
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Caracteristicas de un vector de clonamiento

Sitios de corte por enzimas
de restriccién

Gen de resistencia a Gen de resistencia a

ampiciling Em! RI + tetraciclina

ey, BamHI

Origen de
replicacién

Ampl= Ampicillin resistance
Tet'- Tetracycline resistance

Un vector procarionte deberia:

1. Ser capaz de replicarse en forma auténoma,
independiente del cromosoma bacterial (poseer un
origen de replicacion (ori).

2. No téxico para las células huésped

3. Tener espacio para fragmentos de DNA externos

4. Tener sitios Unicos sitios de restriccién para enzimas
comunes

5. Tener marcadores para seleccion de transformantes,
por ej. genes de resistencia a antibiéticos

6. Mdltiples copias por célula huésped.
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E. coligell survives

Independent
plasmid replication

Colony of cells each containing copies
of the same racombinant plasmid




