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Mutacions Gèniques
• Efectes fenotípics de la mutació gènica
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Diagnòstic molecular

Indirecte Patró d’herència  Probabilistic
baixa fiabilitat

Marcadors polimòrfics Probabilistic
alta fiabilitat

Directe Detecció de mutacions Certesa

Detecció de Mutacions
Tipus Característiques Tècniques Observació

Grans Delecions Southern Presència o
Duplicacions PCR multiplex Absència de
Inversions fragments

Petites Mutacions PCR:SSCP Movilitat
puntuals PCR:DGGE alterada
petites delecions PCR:Digestió
petites duplicacions PTT Canvis producte

Dinàmiques Expansió triplets PCR Variacions
Southern en el tamany

de l’expansió



Mutació: efectes
mesurables

• Canvis de l’estructura primària
– Variacions de grandaria
– Pérdua o ganància de dianas

• Canvis en les propietats físico-químicas
– Mobilitat electroforètica
– Aparellament complementari de bases

•• Els enzims Els enzims de  de restriccirestriccióó
••  La La separaciseparacióó electrofor electroforèèticatica

••  agarosaagarosa
••  poliacrilamidapoliacrilamida

•• Detecci Deteccióó  perper  hibridacihibridacióó
•• Amplificaci Amplificacióó enzim enzimààticatica del DNA del DNA

EEïïnesnes i  i MMèètodestodes



Enzims de restricció

Thermus aquaticus

Taq I 

Escherichia coli

Eco R V

gac TCGA cc
ctg AGCT gg

gac T     CGA cc
ctg AGC     T gg

tc GATATC ga
ag CTATAG ct

tc GAT   ATC ga
ag CTA   TAG ct
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Punto de aplicación 
de la muestra

Dirección de
la migración
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Polimorfismes de mida dels fragments de
restricció (RFLP)



Formamida 
Temperatura

Concentración 
salina

Cadena sencilla

Cadena doble

DESNATURALIZACIÓN

Cadena sencilla

Cadena doble

RENATURALIZACIÓN
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Detecció per Southern



Detecció de mutacions en el gen de la Fibrosis
Quística per ASO

Apareamiento

Extensión

Desnaturalización

oligonucleótidos
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Detecció mitjançant PCR



cctgAggag
ggacTcctc

cctgTggag
ggacAcctc
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Secuencia mutanteSecuencia normal

Reacción de PCR

Digestión con enzima Mst II

Normal Portador Afectado

300 pb

200 pb

100 pb
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PCR Múltiplex



Detecció de mutacions dinàmiques per PCR
o hibridació


