Fundamentos Biológicos de la Conducta I

Anomalías Genéticas y Genética Cuantitativa
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(Cap. 7º FBC-Anomalías Genéticas)


Se trata de estudiar las anomalías derivadas de la pérdida o exceso de genes.

Anomalías Monogenéticas:  Anomalías genéticas producidas por la ausencia  o efectos anómalos de genes únicos. (Generalmente sólo afectan a un gen)
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ANOMALÍAS DEL Nº DE CROMOSOMAS

Anomalía Numérica:  Cuando en una persona se encuentra un número de cromosomas que no es el habitual de nuestra especie.


La máshabitual es la aneuploidía

Aneuplidía:  La existencia de un número anormal de cromosomas debido a la presencia  o ausencia de un cromosoma.


La mayor parte de las personas aneuploides tienen trisomía. Su origen no se conoce bien, pero se sabe que a nivel cromosómico el fenómeno más frecuente es la no disyunción meiótica.

Euploidía:  Múltiplo exacto del número haploide de cromosomas de la especie.

Trisomía:  Cuando se tiene tres cromosomas en lugar del par normal.

Monosomía:  Un solo cromosoma de un determinado par.


La monosomía de un cromosoma entero casi siempre es mortal, excepto en la monosomía del cromosoma X (Síndrome de Turner).

ANOMALÍAS DE LA ESTRUCTURA DE LOS CROMOSOMAS
(Reordenaciones Estructurales)

Anomalía Cromosómica Estructural:  Cuando hay cambios en la disposición del material genético de los cromosomas heredados de sus progenitores, pero no hay variación en número de cromosomas normal.


Se produce en la meiosis por rotura  cromosómica.

Deleción:  Es una reordenación desequilibrada producida por la rotura de una parte del cromosoma durante la meiosis.


Los fragmentos de cromosoma tienden a unirse o adherirse a otros cromosomas.


Una persona prtadora de una deleción es homocigótica con respecto a la información genética existente en un segmento del homólogo normal.
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Generar diferencias en la expresión fenotípica en pacientes con






deleciones.

Duplicación:  Cuando uno de los fragmentos producidos en la deleción se une a un cromosoma homólogo.


Pueden originarse po recombinaci´´on desigual o por segregación anormal meiótica en un portador de una translocación o una inversión.

Cromosomas en Anillo:  Se forman cuando se producen dos roturas en un cromosoma y los extremos rotos de éste se reúnen en una estructura anular (anillo).


Si el centrómero está dentro del anillo, los dos fragmentos distales se pierden por no tener centrómero.

Isocromosoma:  Es un cromosoma al que le falta un brazo y el otro está duplicado.





División errónea a través del centrómero en la meiosis II

Pueden formarse por





Translocación de un brazo de un cromosoma a su homólogo en 






El extremo proximal del otro brazo.


El isocromosoma más frecuente es el del brazo largo del cromosoma X en algunas personas con síndrome de Turner.

Inversión:  Es una reordenación equilibrada al unirse, los fragmentos de le deleción, al mismo cromosoma del que provienen pero de forma invertida.


Constituye una reordenación equilibrada. En la mayoría de los casos, no provoca un fenotipo anormal en portadores.







Se produce a un lado del centrómero.
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Pueden modificar la longitud de los brazos cromómicos

Translocación:  Cuando los segmentos sueltos en la deleción se unen a cromosomas no homólogos.


Implica el intercambio de segmentos cromosómicos entre cromosomas no homólogos.








Se originan por roturas de cromosomas no homólogos
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El cariotipo resultante sólo tiene 45 cromosomas







El portador es fenotípicamente normal, pero con riesgo








de gametos desequilibrados

Inserción:  Es un tipo de translocación no recíproca que ocurre cuando un segmento se retira de un cromosoma y se inserta en otro diferente.


Son relativamente raras. El portador puede tener descendencia con duplicación o deleción del segmento insertado, así como descendencia normal y portadores equilibrados.

Reordenaciones Estructurales Equilibradas:  Cuando el cariotipo tiene al final de los procesos de fragmentación  la dotación cromómica normal, por lo tanto no tiene efecto fenotípico.


Las reordenaciones estructurales constituyen una amenaza para la siguiente generación por el alto riesgo de queésta tenga descendencia anormal, con cariotipos desequilibrados.

Reordenaciones Estructurales Desequilibradas:  Si en la dotación final hay ganancia o pérdida de información genética.


Los individuos que las portan pueden tener un fenotipo anormal debido a una deleción, a una duplicación  o a ambas. 
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Síndrome de Down (Trisomía 21):  Constituye la causa genética más frecuente del retraso mental moderado. Generalmente se origina durante la meiosis I de la madre unido a su avanzada edead.

Se desconoce que genes del cromosoma 21 pueden provocar la patología.


Existe una concordancia en todos los gemelos monocigóticos, pero discordancia casi completa en gemelos dicigóticos y otros parientes. Las personas con Síndrome de Down tienen 47 cromosomas, siendo el adicional un cromosoma acrocéntrico designado como cromosoma 21.


Generalmente se puede diagnosticar en el nacimiento o poco tiempo después por  sus rasgos, con un fenotipo característico. Los niños son tranquilos y no suelen llorar durante las primeras semanas de vida, por esto la hipotonía muscular suele ser la primera anomalía que se detecta, pero la patología más importante es el retraso mental.
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Mosaicismo:  Cuando existen dos líneas celulares con diferente contenido genético en un individuo o en un cultivo celular.
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Síndrome de Turner (XO):  Se debe a la inactivación de todos menos uno de los cromosomas X de cada célula. 

El retraso mental es menor que en la trisomía 21, y exhiben características recesivas ligadas al cromosoma X, como en el caso de los varones.


Por Pérdida del cromosoma Y: Aparece en las mujeres, sus células no peseen corpúsculos de Barr (su cariotipo sólo presenta cromosoma X y no tienen cromosoma Y) y casi siempre conlleva esterilidad y un limitado desarrollo de los caracteres sexuales secundarios.


Por pérdida del cromosoma X:  Se produce en los primeros estadios del desarrollo, de forma que algunas células tienen dos cromosomas X y otras tan solo uno, por lo que se denomina mosaicos XO/XX.

Por deleción de parte de un cromosoma X:  Los mayores problemas son fenotípicos (baja estatura, desarrollo sexual, esterilidad, etc.) asi como problemas cognitivos graves (baja capacidad perceptiva con CI normal)


Los mayores problemas para las mujeres con Síndrome de Turner son ordenación espacial y el sentido direccional.

Mujeres con Cromosomas X Adicionales:  Los problemas más graves conforme mayor sea el nº de cromosomas X adicionales.


Las características de las mujeres con trisomía X no son distintivas. Pueden presentar problemas cognitivos o emocionales.

Síndrome de Klinefelter:  Son fenotípicamente varones con cromosomas X adicionales.

Se debe a una disyunción durante la meiosis que da lugar a un gameto con un cromosoma X adicional.


Aunque los afectados son varones pueden presentar corpúsculos de Barr.

Algunos de los afectados son retrasados mentales yparecen tener una serie de problemas de personalidad, como pasividad y reclusividad. Normalmente no se detecta hasta pasada la pubertad.


Existe mayor riesgo en los hijos de madres de edad avanzada. Es posible que ciertos errores durante los primeros ciclos de la división celular de un zigoto normal puedan producir el síndrome.

Varones con Cromosomas Y Adicionales (XYY):  Son consecuencia de una no disyunción durante la meiosis de las células del padre.


Fue descrita por primera vez en 1.961, y se le asoción con la posibilidad de que los varones infectados esten predispuestos a cometer actos criminales violentos, porque los portadores son más agresivos que los normales.

















Enfermedad de Hungtinton




Síndrome del X Frágil
Lugar frágil del cromosoma X
Permutación

Síndromes
con herencia

No Mendeliana




Enfermedad de Hungtinton



Impresión genómica










Síndromes de Prader-Willi y Angelman


Síndrome del X Frágil:  Es la forma heredable más frecuente de retraso mental moderado.


Se refiere al lugar frágil en el que la cromatina no se condensa durante la mitosis. Se ha localizado en el cromosoma X en Xq27.3


Desde el punto de vista genético es único porque en él puede darse una combinación de una mutación genética y una anomálía cromosómica.


En excasas ocasiones, los varones no expresan la enfermedad pero la transmiten (las hijas seran casi siempre normales y los hijos con la proporción esperada de retraso mental)


Enfermedad de Hungtinton:  Es un ejemplo del Síndrome de X Frágil, en la que se da una repetición del gen que causa la enfermedad en el cromosoma 4.


Si el individuo no tiene la enfermedad, lla secuencia de tripletes suele estar repetida, pero en enfermos aumentan en una región del cromosoma.


Lugar Frágil del Cromosoma X:  En los padres conmayor nº de repeticiones hay una mayor probabilidad de que la secuencia repetida se expanda.


Las portadoras pueden no mostrar en absoluto el lugar frágil, mientras que el varón afectado presentará retraso mental.


Permutación:  Cuando las repeticiones de lugar frágil del cromosoma X se expanden llegando a las 200.

Impresión Genómica:  En un nº considerable de trastornos genéticos la expresión del fenotipo de la enfermedad depende de si ha heredado del padre o de la madre.


También recibe elnombre de Impresión Gamética.


En la enfermedad de Hungtinton, cuando la secuencia repetida se hereda del padre, aparece más temprano.


Las diferencias en la expresión tienen que ver con diferencias en los patrones de metilación del ADN, que se relacionan con la regulación de la expresión génica.

(Capítulo 8º de FBC-I –Genéetica Cuantitativa)

Genética Cuantitativa:  Rama de la Genética que se ocupa de estudiar la contribución relativa de las influencias genéticas y ambientales sobre los diversos caracteres fenotípicos de los organismos, incluidos los conductuales.


Es decir, el estudio de la influencia conjunta de los genes sobre diferentes  fenotipos de la población. La genética cuantitativa trata de estimar por igual las influencias genéticas y las ambientales.

Modelo Poligénico:  Modelo teórico que explica cómo operan muchos genes a la vez para afectar a los fenotipos.


Este modelo integra todos los componente que influyen sobre los fenotipos conductuales, tanto genéticos como ambientales, para explicar las diferencias conductuales que hay entre los sujetos de una población.

Influencias sobre los fenotipos conductuales de la población del modelo poligénico
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Influencias Genéticas:   Los componentes de dominancia y epistasia surgen de las interacciones de los alelos de un individuo entre sí, ya sea dentro del mismo locus o entre distintos loci, y son particulares de ese individuo. Como consecuencia de esto y puesto que heredamos de nuestros padres sólo un cromosoma de cada par homólogo, estas interacciones no se pueden compartir con nuestros progenitores ni con otros familiares ( se estima que los hermanos pueden compartir un 25% de la influencia genética).


Componente Aditivo:  También denominado efecto aditivo. Se da cuando muchos alelos suman sus contribuciones relativas de forma equitativa para formar su fenotipo y no existe una clara relación de dominancia-recesividad. 


Los efectos no aditivos hacen los sujetos de una misma familia se diferencien entre si, mientras que los aditivos los hacen más semejantes.


Cuando no hay relaciones de dominancia el valor genotípico suele ser el que resulta del efecto aditivo de sus alelos. Se dice entonces que el valor genotípico coincide con el  valor genético aditivo.




Componentes del
Aditivo:  Es deducible de la dosis génica.

Valor Genotípico
No Aditivo: No es predecible a partir de la dosis génica.


Dominancia:  Es el resultado de la interacción no aditiva de los alelos de un locus.

Cuando existe, el valor genético de cada alelo no se suma linealmente sino que puede interaccionar con otro u otros alelos.



Entonces la dominancia crea una desviación y el valor genotípico esperable por el valor aditivo no coincide con el valor genotípico real.



Esto es importante porque representa la influencia genética que no se transmite de padres a hijos.






Entre los valores genéticos aditivos de distintos loci

Interacciones

Entre las desviaciones por dominancia de diferentes loci

Epístaticas 

Entreel valor genético aditivo de un locus y la desviación por dominancia






De otro locus



Emergensis:  Es un extremo de epistasia, la observación de que a veces surgen individuos con capacidades geniales que no aparecen en sus hijos o hermanos.

Influencias Ambientales:  Los ambientes compartidos por una familia contribuyen a que, fenotípicamente, los miembros se comporten igual y tengan actitudes similares en la vida.


Por el contrario, los ambientes no compartidos, hacen que los miembros de una familia no se parezcan entre sí.

Caracteres Mendelianos: Son los caracteres que estan influidos por un solo gen.

Caracteres Continuos o Cuantitativos:  Los caracteres regulados por la herencia poligénica, porque muestran un rasgo de variación fenotípica amplia.

Pleitropismo:  Fenómeno que se da cuando un solo gen afecta a varios rasgos fenotípicos conductuales.

Varianzas Genética y Ambiental en las Poblaciones:  Desde una perspectiva cuantitativa es preciso considerar la desviación de cada valor fenotípico individual respecto a la media de la población.


Así se asume que las desviaciones fenotípicas observadas respecto a la media de algún carácter conductual de la población son función de las desviaciones genética y ambiental


Estos dos factores pueden interaccionar de una manera aditiva o no aditiva.

Heredabilidad:  Estimación de la contribución de las influencias genéticas. Relaciona la varianza genética y fenotípica.


Esto es: en una población, en qué grado la varianza fenotípica conductual observada puede explicarse por la varianza genética. No es un valor constante ni permanente.


Tipos de 

Sentido Amplio
Por causas genéticas aditivas o no aditivas.

Heredabilidad

Sentido Estricto
Únicamente por la varianza genética aditiva

Ambientalidad:  Expresa la proporción de diferencias individuales que no pueden ser explicadas por factores genéticos.

Se trata de una estimación de la contribución de las influencias ambientales. No es un valor constante ni permanente.

“Los conceptos de ambientalidad y heredabilidad no son aplicables a sujetos indiviuales sino a la población en su conjunto”

.

Genética Cuantitativa:  Analiza la covariación fenotípica de los diversos tipos de parentesco que hay en las poblaciones humanas, en situaciones donde hay variación genética pero ambiental y viceversa.

Estima lo genético  y lo ambiental a partir de relaciones entre familiares que difieren en su parecido genético o ambiental.

· 
La genética cuantitativa humana estudia fundamentalmente 3 situaciones naturales para estimar la influencia relativa de los genes y el ambiente sobre el comportamiento:

· Las familias

· Los gemelos

· Las adopciones

Semajanzas Genéticas:

· Los hermanos, progenitores e hijos comparten la mitad de la varianza genética y ¼ de la varianza por dominancia.

· Los hermanastros comparten ¼ de la varianza genética aditiva, pero no comparten la varianza por dominancia.

· Los gemelos fraternos comparten la mitad de la varianza genética aditiva y ¼ de la varianza por dominancia.

· Los gemelos idénticos son siempre del mismo sexo y comparten la totalidad de la varianza genética.


Fraternos o Dicigóticos:  hermanos de dos óvulos fecundados por

Los gemelos




dos espermatozoides distintos

Idénticos o Monocigóticos:  Resultado de la división en dos de un único cigoto

en las primeras semanas de vida







Estudios de familias










Cruces Recíprocos

Genética Cuantitativa
Estudios de cepas consanguíneas
Cruce de Nodrizas
con animales







Transplante de ovarios





Estudios de selección


Cepas Consanguíneas:  Cuando se cruzan animales con emparejamientos hermano-hermano durante menos de 20 generaciones, acaban siendo homocigóticos para todos los loci autosómicos y aquellos animales que sean del mismo sexo tienen un genotipo idéntico. Las distintas cepas conseguidas son genéticamente distintas.


Sirve para determinar si las diferencias genéticas influyen en la conducta y los efectos ambientales sobre la misma. Es posible desligar los factores ambientales prenatales y postnatales de los genéeticos.


Cruces recíprocos:  Se realizan entre dos cepas y se utilizan para comprobar la existencia de posibles diferencias ambientales.


Esta técnica implica hibridación, y los híbridos, en ocasiones, son menos susceptibles a las influencias ambientales.


Cruce de Nodrizas:  Aproximación experimental para definir las diferencias debidas al ambiente pre y postnatal, transfiriendo a otra madre las crías recien nacidas.


Transplante de ovarios:  Técnica metodológica para superar las limitaciones que presentan el cruce de nodrizas y los cruces recíprocos.


Los híbridos son compatibles con las dos cepas consanguíneas progenitoras y así pueden obtenerse diversos grupos de animales.

Parámetro de la Heredabilidad:  Se utiliza para estimar el efecto de la selección, que incluye únicamente a la varianza genética aditiva ( la que realmente se transmite).




Diferencial de Selección: Es la diferencia entre la media de las puntuaciones en




estudio de los padres seleccionados y la de la población base

Aspectos



Respuesta a la selección o ganancia: Es la diferencia entre la media de las puntuaciones






de la descendencia de los animales seleccionados y la de 






la población base 


Así la Respuesta a la Selección ( R ) es la relación directa entre la heredabilidad (h2) y el diferencial de selección (S).





R = h2 S

Respuesta a la Selección Correlacionada:  Si se mantiene solamente una línea con frecuencisurgen correlaciones al azar entre los rasgos objetos de la selección y otros caracteres.

La duplicación de las líneas es importante para éste análisis.

Test de Campo Abierto:  Se utiliza para evaluar la emocionabilidad de los animales.

Consiste en un círculo o cuadrado de paredes altas iluminado por luz brillante donde los sujetos pueden moverse libremente.

Genética Cuantitativa Humana de Rasgos Psicológicos Complejos:  Se vale del estudio de casos naturales de variación, como los de las familias con gemelos dicigóticos y monocigóticos o individuos adoptados.


Adopciones:  son los diseños mejores para estudiar la influencia relativa de lo genético y lo ambiental.








Hay influencia genética



Capacidad Cognitiva General
El valor de la heredabilidad aumenta con el 









desarrollo del individuo








Las influencias ambientales disminuyen después









de la adolescencia






Hay influencia genética

Discapacidades Cognitivas

Alzheimer



Capacidades Cognitivas Específicas

Hay influencia genética









Capacidad verbal y espacial


Estudios




Esquizofrenia

hay influencia genética y ambiental






Depresión bipolar




Psicopatologías
Ansiedad


hay influencia genética






Trastornos de pánico






Estrés postraumático






Autismo


hay influencia genética y ambiental







Extroversión

Hay influencia genética y ambiental,











ésta parecen ser del tipo 







Neurotismo


“no compartida”







Autoestima.......................



Rasgos de la Personalidad
Actitudes







Intereses vocacionales
Influencia genética







Relaciones padres-hijos







Orientación sexual...........







Desordenes de la personalidad
Influencia genética y

ambientales


Correlación Genotipo-Ambiente:  Trata de estimar la influencia de la predisposición genética en la exposición o no a un ambiente.

También se puede hablar de genotipo-ambiente negativa. 

Trata de explicar la influencia de la predisposición genética en la exposición de su entorno.



  Pasiva: Los sujetos heredan tanto genes como ambiente que correlacionan con sus




Predisposiciones genéticas

Tipos
  Reactiva:  Aparece cuando los individuos producen reacciones en su entorno como




Consecuencia de una predisposición genética


  Activa:  Cuando los sujetos seleccionan, modifican, construyen o reconstruyen activamente




Su entorno de manera  que se ajuste a sus predisposiciones genéticas.

Interacción Genotipo-Ambiente:  Se trata de estimar la respuesta (sensibilidad, susceptibilidad) de los genético ante un ambiente determinado.

Trata de explicar la sensibilidad genética ante el ambiente.

- - - o o o 0 o o o - - -
















� Parece que las influencias genéticas son las de más peso en la continuidad de los rasgos de personalidad, mientras que las influencias ambientales no compartidas participan más en los cambios de los rasgos de personalidad que se pueden producir a largo del tiempo.


� No Compartida ≡ que diferencian a los sujetos entre sí
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