GENETICA HUMANA:
L OS GENES PARA BIEN O PARA MAL




EL COMIENZO DE LAVIDA

“Anoche supe que existias: una gota

de vida que se escapo de la nada”

(Oriana Fallacl, “Carta a un nifio que no llego a nacer”)
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ETAPAS DE LA REPRODUCCION HUMANA

1. GAMETOS - FECUNDACION - CIGOTO

2. CIGOTO - MORULA - BLASTOCISTO - ANIDACION

3. ANIDACION - FETO

4. FETO - NACIMIENTO




DESARROLLO

CONCEPTOS GENETICOS
e Desarrollo: definicidn

« Componentes del desarrollo
— Crecimiento o proliferacion celular
Diferenciacion celular (citodiferenciacion)

Histogenesis como agregacion de células diferenciadas
Organogénesis como asociacion de tejidos
Morfogénesis

— Comportamiento

Analogia genética: gen unidimensional — blastodermo
bidimensional — organismo tridimensional - comporta-
miento multidimensional




DESARROLLO

CONCEPTO GENETICO DE DESARROLLO

* Programa genético

« Factores ambientales (fisicos, quimicos y
socioculturales)




DESARROLLO PRENATAL SEMANAS 1-2

TIMETABLE OF HUMAN PRENATAL DEVELOPMENT
1 to 6 weeks

ovulation

mideycle

_6_[ Stage 4 17] Stage 5 begins
Implantation begins|

AGE
tweeks) 1 1] Stage 1

| 4| Stage 3 begins

fertilization zygote divides morula early blastocyst late slocyst

'SECRETORY PHASE OF MENSTRUAL CYCLE

8] ¢ | Lacunae appear [10] 1] 12| extraembryonic | 13| Stage 6 begins [14]dorsal aspect
amniotic cavity | in syncytiotropho- Blastocyst Primitive .. . mesoderm , primary of embryo
: > blast Al b ettt
Somalataly placental villi:| prochordal _
; circulation plote
2 implanted established.
: embry-
epithelium growing over surface defect onic
bilominor disc | primary yolk sac e disc




DESARROLLO PRENATAL SEMANAS 3 -6

15] first missed

menstruol period

primitive streak

16| Stage 7 begins 7]

17| intra-
embryonic

mesoderm

_l Stage 8 be ins

< [

nevral fold

brain

neural ——
groove

somite

Thyroid begi_t;s

20| Stage ? begins

21] neural groove

Heart tubes begin

trilaminar embryo | length: 1.5 mm I [ embryonic coelom to develop. to fuse.
_2_2_’Stcge 10 begins {J ) ﬁ] Stage 11 begms 25 otic pit ES_I Stage 12 begins 3?:] 8r8109 13 begms
rostral e { . AR ¥ o of
neuropore £ heart Re
Heart » : bulge branchial arches,
begins PF”'"Ord"’d MG b Upper & lower
of eve and\t & rostra :
to beat i b4 e SRS limb buds present.
ar present.|t e . S
caudal 2 pairs 3 pairs = i AiCaree —w | £k ‘l:'°‘”t::’
neuropore of branchial arches|of bronchlcl arches| actual size PRy
20 El developing |32/  Stoge 14 33 Stagel5 begins r_3_4_]
B 6Y'© ' S Head much larger
Lens pits , 5 Hand plates relative to trunk.
optic cups ([paddle-shaped) )
nasal pifs cerebr.ol. vesicles
forming. L Lens pits distinct
nosal pit and optic cups P s
AR formed.
primitive mouth present

Oral & nasal
covities confluent.

37) Stagedd begins

38

Upper lip formed.

49| Upper limbs
bent at elbow.

Digital rays
and
auricular hillocks
distinct.

Palate developing.

ﬂ] S!ag_e:—}?—,begins

ventral view

CR:13.0 mm




AGE

(weoks)
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DESARROLLO PRENATAL SEMANAS 7 - 10

TIMETABLE OF HUMAN PRENATAL DEVELOPMENT

7 to 38 weeks

appearance,

majus Q

44 Stage 18 begins ﬁﬁ Tib ks 47| genital tubercle [48] Stage 19 begins
distinct.
uvrogenital (; O T e
: Digital rays membrane T=£ FRnaeiIrg
?) appear in | ' _cmd
foot plates, Lot of vill ?nr;?nbrcne 3 straightening.
— | Smooth chorion Q &l Oﬂ
CR: 160 mm _._| Eyelids beginning R: 170 mm . forms.

50) st 52 Stage 2] begins [53  Stage2] 54| Stage 22 begms 55 v
Upper limbs Anal membrane ( : senital Beginnings
longer & bent perforated External genitalia | | bercle of all esslentlcl

at elbows. Urogenital still in sexless state [ | ex(;efnta & l
2 and interna
_ membrane but have begun | groove U _ structures
Fingers degenerating. ; : i
bt to differentiote. | 4nue are present.
SN Testes and ovaries
distinguishable. Q 2 Cj‘
57] 59] 60]  Shallus 61] T %2 phallus.
Bagikning Genitalia show vrogenital e;:;:?of ;?ow t;r?gemfol \r
o
of some 2 fold —1 | urethral folds. |, 1. I
fetal characteristics  [labioscrotal | 1 diiasciol :
period but still easily fold =\ "/ | Urethral 9500"3 fold i
confusad wia: | perineum __:, ~ extends permeum_.,.:.
Q tx3 inte phallus.

64] 67]  clitoris 68| 69|
’ Face hosH labiym I Genitalia have | glans oenisj' ;
uman profile. minus——>{ o e Sy I
Note growth urogenital . B 1 characteristics roove

_ a ) g
ot chin groove ™ A /) but still not /
compared ; / scrotum ™ .
Shigop lobium i3 fully formed. &3
fo gay 44, Face has human B o




PERIODOS CRITICOS EN EL DESARROLLO HUMANO

CRITICAL PERIODS IN HUMAN DEVELOPMENT*
- age of embryo {in weeks) : fetal period (in weeks) ——/<—=full term

e AR BN A R e i

period 'of dividipg « indicates common site of action of teratogen.
zygote, implantation
& bilaminar embryo

brain

palate ear

external genitalia

heart

|
vpper limbs

eyes

lower limbs

external genitalia

not
susceptible to
teratogens

[ prenatal death—
] = — = =
* Red indicates highly sensitive periods when teratogens may induce major anomalies.




NATURALEZA GENETICA HUMANA

La informacion geneética esta contenida en el ADN
(acido desoxirribonucleico) gue tiene una estructura
molecular de doble hélice (Watson y Crick, 1953)

Los genes son fragmentos de ADN mas 0 menos

largos

L_os genes nos estan dispersos en las céelulas, sino
gue estan organizados en cromosomas que forman
el nucleo

Cada cromosoma es una molécula lineal bicatenaria
de ADN que pasa por distintas fases de condensacion




NATURALEZA GENETICA HUMANA

« Genoma humano (PGH, 2001-2004)

3.000 millones de pares de bases nitrogenadas
23.000 genes

Proyecto ENCODE (2012)

« Cromosomas humanos (Tjio y Levan, 1956)
Células somaticas: 2n=46

22 pares de autosomas (1-22)
1 par de cromosomas sexuales (X, Y)




NATURALEZA GENETICA HUMANA

CROMOSOMAS Y NUMERO DE LOCI GENICOS
(OMIM, Online Mendelian Inheritance in Man, 25 abril 2013)

Loci Loci Loci
1.377 523 809
875 507 207
736 853 871
543 735 354
631 256 147
826 447 335
646 417 741
493 569 46

Total: 13.944 loci en los 24 cromosomas




NATURALEZA GENETICA HUMANA

Mutaciones genicas identificadas: 21.779
(OMIM, Online Mendelian Inheritance In
Man, 25 abril 2013)

— Autosomicas (dominantes, recesivas) (20.465)

— Ligadas al sexo
« Cromosoma X (dominantes, recesivas) (1.190)
 Cromosoma Y (59)

— ADN mitocondrial (herencia materna) (65)







CROMOSOMAS HUMANOS (2n=46)
(JOE HIN TJIO, 1956)




CARIOTIPO HUMANO DE VARON
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CARIOTIPO HUMANO POR BANDEO
CROMOSOMICO




CARIOTIPO HUMANO POR BANDEO
CROMOSOMICO




CARIOTIPO HUMANO POR BANDEO
CROMOSOMICO




Cariotipo humano con tecnica FISH
(hibridacion in situ con fluorescencia)




“TRISTE HERENCIA” (Joaquin Sorolla, 1899 )
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ANOMALIAS GENETICAS

« Mutaciones genicas
— Autosomicas
« Dominantes
 Recesivas
— Ligadas al sexo

e Cromosoma X
e Cromosoma Y
— ADN mitocondrial

e \ariaciones cromosomicas
— Numeéricas
— Estructurales




ANOMALIAS GENETICAS

« Mutaciones genicas
— Autosomicas
« Dominantes (enanismo acondroplasico)
 Recesivas (fibrosis quistica, adenosin desaminasa)
— Ligadas al sexo
« Cromosoma X (hemofilia, agamaglobulinemia,

distrofia muscular de Duchenne)
« Cromosoma Y (disgenesia gonadal SRY, retinitis)
— ADN mitocondrial (herencia materna) (miopatia,
epilepsia, atrofia optica de Leber)

e Variaciones cromosomicas

— Numéricas
— Estructurales




ANOMALIAS GENETICAS (389 ejemplos)

Elliptocytosis type 1A

Infantile hypophosphatasia ©

Fucosidosis 2
[Porphyria cutanea tarda p

Hepatoerythropoetic porphyria

Infantile ceroid lipofuscinosis, 16
neuronal type 1

Complement 8 deficiencyland I
Acyl-CoA dehydrogenase deficiencyO !

13 1
Maple syrup urine disease type Il O 12 |
Achromatopsis O o 2 =

Zellweger 2 O
Glycogen storage 3

Cataract, zonular pulverulent (one type) A 1 |
[ Elliptocytosis-2 recessive spherocytosis 14 =

Gaucher disease O

Phosphokinase deficiency AN
Spinal muscular atrophy type 1BO 53
Factor V deficiency 5
Antithrombin Il deficiency A q i
Chronic granulomatous disease (NCF-2) O ]
Epidermolysis bullosa type Herlitz O 31
Glycogenosis type VI —
Familial hypertrophic cardiomyopathy 2 A 32
Hypokalemic periodic paralysis A 3 337

Factor Xl B deficiency
Usher syndrome type 2 O
Chediak Higashi syndrome O

263Mb

ACTH deficiency
Aniridia type 1

[Hyperbetalipoproteinemia A
Apolipoprotein B-100 defect

Nonpolyposis colon cancer | &
Limb-girdle muscular
dystrophy 2BO

Thyroid iodine-peroxidase-
deficiency
Carbamyl-phosphate

\ synthetase deficiency©

Nephronophthisis, juvenile O
Protein C deficiency A

Xeroderma pigmentosum
complement group B ©

Ehlers-Danlos syndrome IVO
Familial aortic aneurysm

Hereditary non-polyposis
colon carcinoma

Amyotrophic lateral sclerosis¢

Cerebrotendinous
xanthomatosis

Alport syndrome

Waardenburg
syndrome type | A

255Mb



ANOMALIAS GENETICAS

Diseases of particularimportance [ Allelic forms
A autosomal dominant [ caused by chromosomal T ——" Achondr oplasia A
O autosomal recessive structural changes

Huntington disease A

/ Von Hippel-Lindau syndrome A i 12 . ‘:Mucopolysacchandos'si

Xeroderma pigmentosum group C © Hurler/Scheie) O

Fanconi anemia type D20 PKU due to dihydropteridine
Thyroid-hormone resistance reductase deficiency O

. g
Small-cell bronchial/colorectal cancer

Analbuminemia
Pseudo-Zellweger syndrome o-Fetoprotein deficiency
[GM'I -gangliosidosis

Dentinogenesis imperfecta

Mucopolysaccharidosis type IVB (Morquio) © type |
Epidermolysis bullosa dystrophica O Mucolipidoses Il and Il ©
12 Renal cell carcinoma Rieger syndrome
g Polycystic kidney disease,

adult, type 2A
Aspartylglucosaminuria
C3binactivator deficiency

= ﬁ . Glycogen storage IVO
== Protein S deficiency

Glutathione peroxidase deficiency
Orotic aciduria =

Propionic acidemia type BO 28 EDysflbrln'ogenen?l?
: ; q ‘ Interleukin-2 deficiency
: Atransferrinemia = Sclerotylosis
24 Hereditary hypoceruloplasminemia , Anterior segment

mesenchymal dysgenesis A

N Retinitis pigmentosa type 5-4 O Pseudohypoaldosteronism

28| | Sucrose intolerance Facnosc'aplcnllolgumﬁratl o
— : muscular dystrophy type 1A,
29 )3 Alkaptonuria O £574mMp 203Mb 2 Factor Xl deficiency



ANOMALIAS GENETICAS

/ Factor Xl deficiencs
Cri-du-chat critical region e Ma.ple SYrup urnne cS==s
Brachydactyly type A1A & igtp?ceretb;e(ljlar’ 2tz Ty
Hirschsprung disease (one type e ral septal gefect
oyl ( L 22 (one form)

Deficiency of complement 6, 7 and 9

Primordial growth deficiency Laron type© = - Deficiency complemeam

2and4

— l:Mucopol saccharidosis type VI P 21-Hydroxylase deficins
- (several forms) O : S
 Phuwe. Juvenile myoclonic s
. Hemochromatosis °
ESpmal muscular atrophy (several types) Methylmalonacicdurs
B-hexosaminidase deficienc%: Macular degenerz=taon
| Cm2-gangliosidosis Sandhoff type © Retinitis pigmentoss ©
[ Familial polyposis coli A (peripherin defect

Cardner syndrome A Cystic kidneys, recessnes

5

| Gene for colorectal carcinoma A 21 Metaphyseal chondm-

Susceptibility to diphtheria toxin q 223 dysplasia Schmid type
Cortisol resistance e mfgr%’slla; )dg Strop™
Deafness, low tone Sam ArgininemiaC
Pelvic girdle muscular dystrophy © 24 Macula degeneration
Mandibulofacial dysostosis A 25 fm (vitelline) ©
Diastrophic dysplasia © e Plasminogen deficex
Factor XII deficiency \, typeslandli

\  Craniosynostosis 2 A

194Mb 6 183Mb

— ——

[P



ANOMALIAS GENETICAS

——" Saethre-Chotzen craniosynostosis

W Craniopolysyndactyly Greig type

21 Diabetes mellitus MODY type II
Phosphoglycerate mutase deficiency
Argininosuccininaciduria

Chronic granulomatous disease (NCF-1) ©
Zellweger syndrome
Mucopolysaccharidosis VI

1 Ehlers-Danlos syndrome type VIl O
Osteogenesis imperfecta (Col1A2) A
21 . Ectrodactyly type 1A
2 " Cutis laxa (neonatal marfanoid type)
q 2 | Cystic fibrosis O
31, N Trypsinogen deficiency
31.2 . Tritan color blindness ©
313 Smith-Lemli-Opitz syndrome
3 3 |} Hereditary persistence of fetal
== hemoglobin (one form)
TR Holoprosencephaly type 3
3-Hydroxyacyl-CoA dehydrogenase
deficiency

Myotonia congenita (two types O A)
Hemochromatosis

7 171Mb

8

Hyperlipoproteinem:z
Glutathione reductass

deficiency

Plasminogen activator

deficiency

Werner syndrome ¢
Spherocytosis type 2
Retinitis plgmento<c

Charcot-Marie-Tooth
11-B-Hydroxylase deficem

Multiple exostoses &
Tnchorhlnophalancco

syndrome t
Langer-Gie

d

pelA
on syncrc

Burkitt lymphoma
Epidermolysis bullosz

Ogna type

Atypical vitelliform
macula dystrophy

Hereditary hypothyroicss

155Mb

-



ANOMALIAS GENETICAS

2 () Albinism (one form) © g 1 o
2 :_- Malignant cutaneous melanoma i Hemolytic anemia due to
a-Interferon deficiency pi 3 1 hexokinase deficiency

Galactosemia © Cockayne syndrome 2 O

Cartilage hair dysplasia n |
i hyroid medullary carcinoma A

Friedreich ataxia O T n Multiple endocrine neoplasia-2 4
Fructose intolerance Multiple endocrine neoplasia-3 4

: Hirschsprung 1
Tuberous sclerosis type 1 A intestinal aganglionosis A

oy Amyloidosis, Finnish type Metachromatic leukodys-
22 - Citrullinemia O trophy (SAP-1 deficiency) O
31 Acute hepatic porphyria Gﬂucher disease (variant form)
= Nail- = Cholesterol ester storage
)34“1“ Ag'l pe:t:lli'syndrgn;.e A - = disease (Wolman)
=4 _'l enylate kinase deficiency il — Glioblastoma,
343\ Xeroderma pigmentosum type 10 26 medulloblastoma
Complement 5 deficiency Chorioid-gyrate atrophy with
Chronic myelogenous leukemia [ ornithinemia o
145Mb 144Mb Congenital erythropoietic
porphyria O
Pancreatic lipase deficiency
Niemann-Pick disease type A and B
Rhabdomyosarcoma
Fanconi i FO
ancon.n anel.ma type / Complement C1r/C1s deficiency
. Beckwith-Wiedemann syndrome O Triosephosphate isomerase
15 fenl Diabetes mellitus type 2 (MODY) A 13 deficiency
i 8-Hemoglobinopathies © piil a2 von Willebrand disease AO
3 1 14 Wilms tumor type 2 1 | Gene for colorectal carcinoma

Wilms tumor-aniridia complex O
Aniridia type 2

Acatalasemia O
Hypoprothrombinemia
Hereditary angioedema A
Multiple endocrine neoplasia 1 A
Glycogenosis McArdle type  ©
Albinism (one form) O

Ataxia telangiectasia O

Epidermolysis bullosa simplex A

Premature osteoarthrosis A
Arthroophthalmopathy (Stickler)
Spondyloe ipiglseal dysplasia
(congenital and type Kniest) A
Achondrogenesis

type Langer-Saldino A
Mucopolysaccharidosis IlID ©
Tyrosinemia type lll

Pyruvate carboxylase deficiency \/ :gg.}g;a?;nsgfod&n(‘gnﬁf i)
Epidermolysis bullosa dystrophica O \_ Phenylketonuria O

Acute intermittent porphyria A 12

Hypertriglyceridemia A

Amyloidosis lowa type 143Mb

144Mb



ANOMALIAS GENETICAS

| == Fanconi anemia type D10 P 1

Deafness, neurosensory

Muscular dystrophy, Duchenne-like © Hypertrophic cardiomyopathy 1 A

Glycogen storage VI (Hers)

Breast cancer BRCAZ Nucleoside phosphorylase
|: Retinoblastoma A deficiency
Osteosarcoma : g -2 Galactosylceramide lipidosis
Wilson disease O 2 22 - Elliptocytosis (B-spectrin defect)
Hirschsprung disease type 2 g1 Spherqcytogis type _1 A
321 Xeroderma pigmentosum group GO 31 . Transcortin deficiency
— . Sk 3 — Porphyria variegata
VR, Clotting factor VII deficiency 32 Y Usher syndrome type 1 O
13 Clotting factor X deficiency 14 6, Spinocerebellar ataxia 3
114Mb 109Mb
— /~ Hemoglobinopat™
P — () due to mutations o &

Prader-Willi syndrome 01O a-globin genes ¢
All?)gelman syndrome JO P Rubinstein-Taybi sumamm
Albinism type 2 O e
Isovaleriacacidemia Tuber0u§ sc_lerc:-; i
Polycystic kidney

Pelvic girdle muscular
dystrophy (one form) O
22 = Marfan syndrome A q

disease type 1

Congenital myop=
Batten-Turner typs

2 GM2-gangliosidosis (Tay-Sachs) O
24 Glutaraciduria type 2 Bardet-Bied| syndrume
) Tyrosinemia type 1 Cataract Marner tyge
26\ Bloom syndrome © \  Tyrosinemia type 2
1 . Cardlomyopal’hy. hypertrophic 3 A 16 MUCOPOIYSBCChE{'j:—?i-’ e

106Mb 98Mb




Miller-Dieker syndrome [0

Gene for colorectal carcinoma
Li-Fraumeni syndrome (p53 gene) A
Spinal muscular atrophy type 1a A O
Smith-Magenis syndrome
17-Ketosteroid reductase deficiency
Neurofibromatosis type 1 A
Epidermolysis bullosa simplex
Acetyl-CoA carboxylase deficiency
Breast cancer gene BRCA1
Galactokinase deficiency ©
I:Ehlers-DanIos syndrome type 7 O

22 Osteogenesis imperfecta four forms A
24 ™ Acanthocytosis (one form)
_25_4“\ Elliptocytosis, Malaysian/
L_Melanesian type
17 Thromboasthenia Clanzmann type

Glycogenosis type 2 (Pompe) O
Growth hormone deficiency

[~ Periodic hyperkalemic

paralysis A

Paramyotonia congenita A
|_Myotonia congenita A

Complement 3 deficiency
Insulin-resistant diabetes mellitus
with acanthosis nigricans ©

Familial hypercholesterolemia A
Severe combined

immune deficiency O

annosidosis

Central core myopathy

Malignant hyperthermia (one form) A
Glucosephosphate isomerase
deficiency

Susceptibility to poliomyelitis
Hyperlipoproteinemia types 1B and 3A
Myotonic dystrophy A

Xeroderma pigmentosum group D O

SALIW LU
Bloi =] |

19
67Mb

ANOMALIAS GENETICAS

Plasmin inhibitor defices
Niemann-Pick type C =

Protoporphyria

Familial amyloid
neuropathy
(several types)

== Gene for
_%olorectal carcinoma (8
18
85Mb
Neurohypophyseal

diabetes insipidus

[Creutzfeldt-]akob disezs=
Gerstmann-Straussler
disease

Cerebral amyloid
angiopathy
Alagille syndrome

Eerocil

Diabetes mellitus (MOZ
s one form)

Brachydactyly type CA
Severe combined
immune deficiency dus =
adenosine deaminase

20 deficiency ©
72Mb Pseudohypoparathyroicss
type 1a



ANOMALIAS GENETICAS

Cerebral arterial

amyloidosis (Dutch type)
Alzheimer disease

(an autosomal dominant form) A
Amyotrophic lateral sclerosis
(one form) ©

Homocystinuria (vitamin B6-
dependent and
q2 < nondependent types) ©

22 fm—— Hemolytic anemia

due to phospho-

fructokinase deficiency
Progressive myoclonic

epilepsy F

Cat eye syndrome [
[Diceorge syndrome O

Velocardiofacial syndrome

o-N-acetyl- y

galactosaminidase deficiency

Clutathioninuria

BCR chromosomal

region for chronic
myelogenous leukemia [

Neuroepithelioma
Ewing sarcoma

Debrisoquin
hypersensitivity
Susceptibility
to Parkinsonism

Neurofibromatosis type 2
(acoustic neurinoma) A

Meningioma

Glucose/galactose
malabsorption

Transcobalamin-ll deficiency

Metachromatic
leukodystrophy ©




(X Chromosome
25% enlarged)

X
163Mb

Amelogenesis imperfecta

Steroid sulfatase deficiency (ichthyosis)
Kallmann syndrome

Chondrodysplasia punctata
Hypophosphatemia

Ocular albinism type 1 *

Retinoschisis

Adrenal cortical hypoplasia
(glycerol kinase deficiency)

Chronic granulomatous disease
Retinitis pigmentosa-3 *

Duchenne muscular dystrophy
Becker muscular dystrophy s

Ornithine transcarbamylase deficiency
Norrie syndrome

Retinitis pigmentosa-2 =
Incontinentia pigmenti
Wiskott-Aldrich syndrome

Menkes syndrome

TFM androgen receptor defect *
Aarskog syndrome
Phosphoglucokinase deficiency
Hypohidrotic ectodermal dysplasia =
Agammaglobulinemia type Bruton

Spinal and bulbar muscular atrophy
(type Kennedy)

Spinal muscular atrophy
Choroideremia

r ia,
i in e
Impaired hearing due to stapes fixation
Pelizaeus-Merzbacher disease
Hereditary nephritis (Alport syndrome)
Fabry disease
Lowe syndrome
Hyper-lgM immunodeficiency
Lymphoproliferative syndrome
Lesch-Nyhan syndrome
Hemophilia B *
Albinism-deafness syndrome
Fragile X syndrome
Mucopolysaccharidosis type Il (Hunter)
Hemophilia A x
G6PD deficiency
Nephrogenic diabetes insipidus
Adrenoleukodystrophy
Red-green blindness =
Dyskeratosis congenita
Adrenoleukodystrophy
Muscular dystrophy (Emery-Dreifuss)
Otopalatodigital syndrome type |
Rett syndrome

# relatively frequent

ANOMALIAS GENETICAS

_HWT/—XY gonadal dysgenesis

p 112 = (mutations in the SRY
- gene)
11.21 f&
1122 .
11.23 Spermatogenesis factor
q 1 — | AZ Fa-c
12|
\ J
Y
51Mb



ANOMALIAS GENICAS

MAPA MORBIDO

* Fenotipos con base molecular conocida: 4.886

e Genes con mutaciones conocidas: 2.961




ANOMALIAS CROMOSOMICAS

e Autosdmicas
— Numeéricas
— Estructurales

e Cromosomas sexuales
— Numericas

— Estructurales
 Poliploidia

— Triploidia

— Tetraploidia
« Aborto espontaneo




ANOMALIAS CROMOSOMICAS

VALOR ESTIMATIVO TOTAL (0,58%)

Anomalias autosomicas (0,48% vivos + 25-30% abortos
espontaneos)

Variaciones numeéricas
— Trisomias:

21 (sindrome Down): 1/700, edad madre (1/2.000 — 1/12)
13 (sindrome de Patau): 1/12.000, vida media 4-5 meses
18 (sindrome de Edwards): 1/6.000, vida media 8 m.

— Monosomias: 21/22

— Triploidias Yy tetraploidias (8% y 3% abortos espontaneos)




Jerome Lejeune (1926 — 1994)
Trisomia 21 = Sindrome de Down (1959)




Jerome Lejeune (1926 — 1994)
Sindrome de Down




Trisomia 21, Sindrome de Down
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Sindrome de Down




Sindrome de Down
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Sindrome de Down
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Trisomia 21 por translocacion
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Trisomia 13, sindrome de Patau
Y




Trisomia 13, sindrome de Patau
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Trisomia 18, sindrome de Edwards
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Sindrome de Edwards




Sindrome de Edwards
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TRIPLODIA (2n=69)
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ANOMALIAS CROMOSOMICAS

Variaciones autosomicas estructurales
« Deleciones:
— 5p - : sindrome de grito de gato (cri du chat)
— 18 - : sindrome de boca de carpa

 Translocaciones:

— 13/21, 14/21, 15/21: mongolismo por translocacion
(4% de los casos de mongolismo)

— Varios cromosomas: 0,174%
e [nversiones:
— Varios cromosomas: 0,015%




Sindrome de Grito de gato (Cri du chat), 5p-




Sindrome de Grito de gato, 5p-




ANOMALIAS CROMOSOMICAS

« Anomalias en los cromosomas sexuales
(1/450 nacidos Vvivos)

e \arones
— Sindrome de Klinefelter: XXY (1/400 varones nacidos)
— Sindrome duplo Y: XYY (1/700 varones nacidos, 2-4%

poblacion penal)

— Sindrome X fragil: extension CGG gen FMR (Xq27.3),
1/1.250 varones, 1/600-700 mujeres portadoras

« Mujeres

— Sindrome de Turner: XO (1/2.500 mujeres nacidas,
98% fetos abortan espontaneamente)

— Sindrome triplo X: XXX (1/800 mujeres)




ABORTO ESPONTANEO

En un 50 % de los abortos espontaneos se
detectan anomalias cromosomicas, de las
que

— un 52 % son trisomias

— un 18-20 % son 45,X0O
— un 13-16 % son triploidias
— un 5-6 % son tetraploidias

— un 4 % son anomalias estructurales
(translocaciones, inversiones, etc.)




ABORTO ESPONTANEO

Frecuencia de anormalidad (%)

Anomalia Abortos Nacidos  Nacidos Probabilidad de que
cromosomica espontaneos muertos Vivos llegue a termino (%)
(menos 28 sem) (mas 28 sem)

Todas anomalias 50 5 0,5 5
Trisomias

16 7,5 -
13, 18, 21 4,5 0,14
XXX, XXY, XYY 0,3 0.15
Todas las demas 13,8 . -
Total 26,1 0,29
45,X0 8,7 0,01
Triploidia 6,4 -
Tetraplodia 2,4 -
Anomalia 2,0

estructural




GENETICAY DEFICIENCIA MENTAL

COMPORTAMIENTO

Definicion: Cualquier reaccion a cualquier estimulo (J.L.
Pinillos).

Tropismos, taxias, reflejos, instintos, aprendizaje,
Inteligencia, consciencia

Analisis genético del comportamiento

Dificultades (ambiguedad, distancia entre el fenotipo —la
pauta de comportamiento — Yy el genotipo, influencia del
ambiente)

Metodologia: méetodo genotipico (mutaciones) y metodo
fenotipico (variaciones en el patron de conducta)




GENETICAY DEFICIENCIA MENTAL

COMPORTAMIENTO HUMANO
Percepcion de los sentidos
Estructura de la personalidad (biotipos)

Inteligencia

Anomalias geneéticas de la razon

Deficiencia o retraso mental

Psicopatias con inteligencia normal o superior
Demencia senil (Alzheimer)




GENETICAY DEFICIENCIA MENTAL

- Causas ambientales: traumas obstétricos, traumatismos
cerebrales, afecciones cerebrales durante la infancia

« Causas geneticas
Mutaciones genicas (herencia mendeliana simple)
— Autosomicas dominantes
Autosomicas recesivas

Ligadas al cromosoma X dominantes

Ligadas al cromosoma X recesivas
Ligadas al cromosoma Y
Sistemas poligénicos (herencia multifactorial)
Anomalias cromosomicas
— Autosomicas
— Cromosomas sexuales
Herencia mitocondrial




GENETICAY DEFICIENCIA MENTAL

ANOMALIAS CROMOSOMICAS AUTOSOMICAS
Trisomias

— 21: Sindrome de Down (mongolismo), 1 cada 700
— 22: 1 cada 30.000-50.000

Monosomias

- 21
Translocaciones
— 13-14-15/21: mongolismo por translocacion

Deleciones : 4p-, 5p- (grito de gato), 13g-, 15912, 18p-,180-
(boca de carpa)




GENETICAY DEFICIENCIA MENTAL

ANOMALIAS CROMOSOMICAS SEXUALES

— XXY (Klinefelter): 1 cada 400 varones, 25% con
retraso mental

— XYY (duploY): 1 cada 700 varones (2-4% poblacion
penal)

— XXX (triplo X): 1 cada 800 mujeres

— X fragil (Xg27.3): 1 cada 1.250 varones




ASESORAMIENTO GENETICO

Los genetistas no pueden jugar el papel de Poncio
Pilatos y lavarse las manos diciendo “los padres
elegiran”. Por lo general, los padres no son

expertos en temas citogenéticos y siempre estan
profundamente implicados emocionalmente,
¢,cOmo podrian juzgar?

(Jerome Lejeune, 1969)




ASESORAMIENTO GENETICO

Por consejo 0 asesoramiento genetico se entiende el
servicio por el gue se proporciona a las personas que
lo solicitan informacion sobre el riesgo de tener
descendencia genéticamente defectuosa. La prediccion

puede basarse en el estudio de las segregaciones
mendelianas esperadas o en técnicas de diagnosis
prenatal. Dado que el término “consejo” puede tener
connotaciones directivas ha sido sustituido por el de
“asesoramiento”, que parece mas neutral a la hora de
tomar decisiones por parte de los interesados.




ASESORAMIENTO GENETICO

Asesoramiento genetico es un proceso de
comunicacion por el cual se pretende dar a los
Individuos y las familias que tienen una enfermedad
genetica, o que tienen un riesgo de tenerla, la

Informacion sobre su condicion, proporcionando,
asimismo, la informacion que permitiera a las parejas
con riesgo tomar decisiones reproductivas con
suficiente conocimiento de causa.

(American Society of Human Genetics , Ad hoc
Committee on Genetics Counselling)




ASESORAMIENTO GENETICO

El asesoramiento genético trata de ayudar al individuo o
la familia a:

comprender los hechos clinicos, incluyendo la diagnosis,
el curso probable de la enfermedad y el tratamiento
disponible;

apreciar el modo de herencia que contribuye a la
enfermedad y el riesgo de recurrencia en los familiares;

comprender las alternativas para tomar medidas con
relacion al riesgo de recurrencia;

elegir el modo de accion que les parezca apropiado a la
vista del riesgo, sus proyectos familiares y sus valores
eticos y religiosos, y actuar de acuerdo con esa decision;

hacer el mejor ajuste posible a la enfermedad genetica
en un miembro afectado de la familia y/o al riesgo de
recurrencia de la misma.




ASESORAMIENTO GENETICO

Indicaciones para el asesoramiento genetico :

ocurrencia de una enfermedad hereditaria
(conocida o sospechada) en un paciente o
familia

defectos de nacimiento (abortos o mortinatos
de repeticion)

deficiencia mental inexplicada

edad avanzada de la mujer
exposicion a teratdgenos o mutagenos
consanguinidad




ASESORAMIENTO GENETICO

Informacion que se debe transmitir en el
asesoramiento genetico:

la magnitud del riesgo de recurrencia
la carga o lastre gue supone la enfermedad

para el paciente o la familia

la posibilidad de modificacion de la carga
0 del riesgo

anticipacion de desarrollos futuros,
estimando los medios clinicos disponibles
en un futuro proximo




ASESORAMIENTO GENETICO

El experto en asesoramiento genetico debe formularse las
siguientes cuestiones:

diagnostico exacto del cuadro clinico
arbol genealogico. Dictamenes objetivos

relacion familiar del consultante (o de los hijos potenciales)
con el portador de la tara

tipo de transmision hereditaria

datos de la literatura cientifica sobre cifras empiricas de
afectacion

valoracioén de la enfermedad

desde el punto de vista del asesoramiento genético solo pueden
tenerse en cuenta las enfermedades de tipo cualitativo
producidas por un solo gen o por anomalias cromosomicas que
se manifiestan como “todo o nada”, “presencia o ausencia”,
descartando las de tipo cuantitativo cuya determinacion
genética se debe a muchos genes (poligenes, herencia factorial),
en el sentido de no poder dar probabilidades de riesgo en estos
casos.calculo del riesgo




ASESORAMIENTO GENETICO: ASPECTOS LEGALES

La responsabilidad legal de los especialistas que
Intervienen en las pruebas puede ser debida a fallos
en los diagnosticos:

— falso negativo (no detectar una anomalia genética
existente)

— falso positivo (asegurar la presencia de alguna
anomalia genética inexistente)




ASESORAMIENTO GENETICO: ASPECTOS LEGALES

e “Nacimiento injusto” (wrongful birth): cuando los padres
reclaman al especialista por haberles informado erroneamente
0 haber omitido informacion sobre los riesgos de tener un hijo
con deficiencias genéticas, sin haberles dado la opcion de
tomar una decision de tipo reproductivo (evitar el embarazo

0 abortar). Es una obligacion del especialista advertir de los
posibles riesgos (genéticos, ambientales, edad de la mujer, etc.).

“Vida injusta” (wrongful life): cuando el hijo que nace con una
tara genética reclama al especialista porque su negligencia en
Informar adecuadamente a sus padres condujo a su
nacimiento

Se han dado casos de hijos que se han querellado contra los
padres.




ASESORAMIENTO GENETICO

Paternidad responsable: discernimiento de la
pareja con un proyecto de vida comun

Paternidad irresponsable: irresponsabilidad de
una paternidad en determinadas circunstancias

» Paternidad corresponsable: responsabilidad frente
a terceros (familia, sociedad, poblacién)




EUGENESIA

» Eugenesia: “Estudio de los factores bajo
control social que pueden mejorar o
perjudicar las cualidades raciales de las
generaciones humanas futuras, tanto desde

el punto de vista fisico como mental”
(Galton, 1883)

Eugenesia positiva: Favorecer las
constituciones genéticas optimas

Eugenesia negativa: Eliminar los defectos
genéticos de las poblaciones humanas




MANIPULACION GENETICA HUMANA
Y EUGENESIA

EUGENESIA POSITIVA

« Transferencia de genes: Terapia génica somatica
y germinal

— Genes humanos
— Genes no humanos

« Construccion de mosaicos geneticos

— Trasplantes de organos humanos (somaticos,
gonadas)

— Trasplantes de drganos somaticos no humanos
(xenotrasplantes)




MANIPULACION GENETICA HUMANA
YEUGENESIA

EUGENESIA NEGATIVA
« Evitar descendencia genéticamente defectuosa
— Asesoramiento genetico
 Evitar matrimonios (uniones) con riesgo

genético
e Control de natalidad

—Evitar embarazo (ritmo biolégico,
preservativo, anticonceptivos, DIUs,
pildora del dia siguiente o postcoital)

—Esterilizacion (vasectomia, ligamiento
de trompas)




MANIPULACION GENETICA HUMANA
Y EUGENESIA

EUGENESIA NEGATIVA

« Eliminar descendencia genéticamente defectuosa

— Diagnostico genético preimplantacional
— Diagnostico prenatal: Aborto eugenésico

(amniocentesis, biopsia vellosidades corionicas,
ecografia, fetoscopia)

— Infanticidio, “aborto postparto”




DIAGNOSTICO GENETICO PREIMPLANTACIONAL




DIAGNOSTICO GENETICO PREIMPLANTACIONAL




DIAGNOSTICO GENETICO
PREIMPLANTACIONAL




DIAGNOSTICO GENETICO
PREIMPLANTACIONAL

Embrion anormal. Trisomia del cromosoma 2!
(Sindrome de Down)

1616, 111,212121,2222




DIAGNOSTICO GENETICO PREIMPLANTACIONAL

XX, | ,:/"] /

FISH (Hbridacio in situ de Nuorescencia dels
cromosomes sexuals, 151 17)
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EL PROYECTO GENOMA HUMANO
Y LA MEDICINA

La Medicina gendmica
— La Medicina predictiva
— El paciente como poblacion
— El problema del in-paciente

— La informacion: ¢quién? ;como? ¢;cuando?
saquien?

Farmacogenomica y Farmacogeneética

— La Medicina personalizada

— Proyecto Genoma Cancer (2010, 2013)




PROYECTO GENOMA CANCER

(The Cancer Genome Atlas Project,
International Cancer Genome Consortium,
Cancer Genome Atlas Research Network)

v'3.131 pacientes, 26 tipos diferentes de cancer,
158 regiones gendmicas afectadas de las que
en 122 era desconocida su relacion con el

cancer

v'"Comparando el ADN del genoma de cada
paciente y el de sus muestras tumorales, el
75% de los genes alterados son comunes a
los distintos tipos de cancer y el 25 % son
diferentes para cada tipo de cancer
(Meyerson, Lander et al. 2010)




GENOMICA DEL CANCER (1)

(Volgestein et al, 2013. Cancer genome landscapes. Science,
339:1546-1558. (Nimero monografico “Cancer Genomics”, 29
marzo 2013)

Para la mayor parte de los diferentes tipos de cancer, existe

un “paisaje genomico” comun que consistente en un numero
pequeno de “montanas” (genes alterados en un alto porcentaje
de los tumores) y un numero mucho mayor de “colinas” (genes
Infrecuentemente alterados). Hasta la fecha se han identificado
unos 140 genes “conductores” que al ser alterados pueden
promover 0 “conducir” la tumorogénesis. Un tumor tipico
contiene de 2 a 8 de estos genes “conductores”; las restantes
mutaciones son como “pasajeros” que no confieren ventaja
selectiva alguna en el crecimiento celular. Los genes “conducto-
res” se pueden clasificar en 12 rutas de senalizacion que
regulan tres procesos celulares fundamentales: el destino y la
supervivencia celular y el mantenimiento del genoma.




GENOMICA DEL CANCER (I|

(Volgestein et al, 2013. Cancer genome landscapes.
Science, 339:1546-1558. 29 marzo 2013)

La mayoria de los canceres estan producidos por 2 a 8
mutaciones que se desarrollan a lo largo de 20 a 30 anos.

Cada una de estas mutaciones incrementa directa o indirecta-
mente la proporcion entre nacimiento y muerte celular; es

decir, cada mutacion produce una ventaja de crecimiento
selectiva en la célula en la que esta presente.

Hay unos 140 genes impulsores o “conductores” de la
tumorogénesis (Mut-driver) cuyas mutaciones inducen cancer
y, posiblemente, otros genes (Epi-driver) que son alterados
pPor mecanismos epigenéticos y que producen ventajas de
crecimiento selectivo.




GENOMICA DEL CANCER (Il

L_os genes conductores (driver) funcionan a traves de una
docena de rutas de sefializacion que regulan tres procesos
celulares fundamentales: la determinacion del destino celular,
la supervivencia de la célula y el mantenimiento del genoma.

Cada tumor individual, incluso perteneciendo al mismo
subtipo histopatoldgico que otro, es distinto en su alteracion
genética; no obstante, las rutas de senalizacion afectadas en

los diferentes tumores son similares.

Existe una heterogeneidad genética entre las células de un
tumor que puede impactar en la respuesta terapeutica.

En el futuro, el tratamiento mas apropiado para un paciente
dependera del analisis del genoma heredado y del genoma del
tumor.

Los estudios genomicos del cancer mejoraran los metodos de
prevencion y deteccion temprana.




ABORTO

“Anoche supe que existias: una gota de vida

que se escapo de la nada”

(Carta a un nifio que no llego a nacer,
Oriana Fallaci)




AMBIGUEDAD DE TERMINOS: SER HUMANO,
INDIVIDUO, PERSONA, DIGNIDAD

Tratado de la Constitucion Europea 2005
Art. 11-61: “La dignidad humana es inviolable”
Art. 11-62.1: “Toda persona tiene derecho a la
vida”
Art. 11-63.1: “Toda persona tiene derecho a su
integridad fisica y psiquica”

Tratado de la Union Europea 2008

Preambulo: “._.. lo_s derechos inviolables e
Inalienables de la persona ...”

Art. 2: “Respeto de la dignidad humana”




AMBIGUEDAD DE TERMINOS: SER HUMANO,
INDIVIDUO, PERSONA, DIGNIDAD

Constitucion Espanola

Art.10.1: “La dignidad de la persona, los
derechos Inviolables que le son

inherentes ...”
Art.15: “Todos tienen derecho a la vida...”

Convencion de Derechos Humanos y Biomedicina
1997
Art.1:  “Las partes protegeran la dignidad
de todo ser humano”




SER HUMANO, INDIVIDUO, PERSONA, DIGNIDAD

Declaracion Universal de la UNESCO sobre el Genoma

Humano y los Derechos Humanos 1997
Art.2: “Cada individuo tiene derecho al respeto de su

dignidad”
Declaracion Universal de la UNESCO sobre Bioética y
Derechos Humanos 2005

Art.1.a: La Declaracion trata de las cuestiones éticas
relacionadas con la medicina, las ciencias de la
vida y las tecnologias conexas aplicadas a los

seres humanos.

Los objetivos...ii1) promover el respeto de la
dignidad humana... respeto de la vida de los
seres humanos.

a)...respetar plenamente la dignidad humana.
D)...el bienestar de la persona...prioridad con
respecto al interés exclusivo de la ciencia o la

socledad.




EL ABORTO EN EUROPA

25 paises con leyes de aborto con necesidad
de causa:

Todos excepto Irlanda y Malta

12 paises tienen ademas leyes de aborto sin
necesidad de causa (ley de plazos):

UE 15: Austria, Dinamarca, Espana, Grecia,
Portugal, Suecia

Ampliacion UE 27: Bulgaria, Eslovenia, Estonia,
Letonia, Lituania, Rumania

2 paises donde el aborto es ilegal:
Irlanda y Malta




EL ABORTO EN EUROPA

« En el periodo 1998-2007 se produjeron un total de 13.031.634
abortos: Rumania (2.114.639), Francia (2.079.387), Reino
Unido (2.037.657), Italia (1.321.756), Alemania(1.280.510)...

En 2007 se produjeron 1.237.731 abortos (19,1% de los
embarazos): Reino Unido (219.336), Francia (209.213),
Rumania (150.246, datos 2006), Italia (126.562), Alemania

(116.871), Espana (112.138), Hungria (43.870), Bulgaria
(37.594), Suecia (37.205), Holanda (28.330), Republica Checa
(25.414), Austria (18.221), etc. En 2008 Espana (122.000)
superara a Italia y Alemania

En 2007 el 14,3% de los abortos eran de chicas menores de
20 afos: Reino Unido (48.150), Francia (31.779), Rumania
(17.272), Espana (15.307), Alemania (14.989) ...




EL ABORTO EN ESPANA

(Fuente: M° de Sanidad y Politica Social y Centro Investigaciones Sociologicas)

Desde la entrada en vigor de la Ley Organica 9/1985 de
despenalizacion del aborto se han producido en Espafna un
millon de abortos legales no punibles

Incrementos anuales de un 10,3% (en 2007 se produjeron
10.546 abortos mas que en 2006)

Entre 1990 y 2007 se triplicd en nimero de abortos y se

cuadruplico en chicas menores de 18 anos, a pesar de que
este colectivo disminuyd un 30%

Los embarazos no planificados suponen el 40% del total de
embarazos y de ellos un 60% terminan en aborto provocado
(en total, 24%0)

20-24 anos (20,65%); 25-29 anos (15,57%); < 20 anos (13,79%)

En 2007, el 98% de abortos provocados en centros
privados (10,6% en centros hospitalarios y 87,4% en
clinicas acreditadas)




LEY SOBRE EL ABORTO EN ESPANA:
CRONOLOGIA LEGISLATIVA

Sentencia del Tribunal Constitucional 53/1985, de 11 de abril,
sobre el recurso previo de inconstitucionalidad contra el
Proyecto de Ley Organica de reforma del articulo 417 bis

del Codigo Penal.

Ley Organica 9/1985, de 5 de julio, de despenalizacion del

aborto en determinado supuestos.

Ley Organica 10/1995, de 23 de noviembre, del Codigo Penal,
en el Titulo Il trata del aborto en los articulos 144, 145 y 146,
guedando ademas vigente el articulo 417 bis del anterior
Caodigo Penal de 1985.

El Consejo de Ministros, el 14 de mayo de 2009 y a propuesta
de la Ministra de Igualdad Bibiana Aido, aprobo el
Anteproyecto de “Ley Organica de salud sexual y reproductiva
y de la interrupcion voluntaria del embarazo”.




LEY ORGANICA 2/2010 DE SALUD SEXUAL Y REPRODUCTIVAY
DE LA INTERRUPCION VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

TERMINOLOGIA: IVE versus ABORTO

* Interrumpir (RAE): “Cortar la continuidad de algo en el
lugar o en el tiempo”, pero no dice si se puede reanudar el
proceso. Si el embarazo se interrumpe no puede reanudarse,

luego no deberia utilizarse el término “interrupcion” sino
“terminacion” o “finalizacion”

« Las legislaciones de la UE utilizan las expresiones
— “interrupcion” (Espana, Francia, Portugal, Grecia),

— “terminacion” (Belgica, Finlandia, Luxemburgo, Italia,
Holanda, Dinamarca, Estonia)

— “aborto” (Polonia, Luxemburgo)

Aborto, palabra politicamente incorrecta: cambios de
palabras para justificar actitudes




LEY ORGANICA 2/2010 DE SALUD SEXUAL Y
REPRODUCTIVAY DE LA INTERRUPCION VOLUNTARIA
DEL EMBARAZO

CAPITULO |

CONDICIONES DE LA INTERRUPCION VOLUNTARIA
DEL EMBARAZO

Articulo 12.- Garantia de acceso a la interrupcion
voluntaria del embarazo.

Se garantiza el acceso a la interrupcion voluntaria del
embarazo en las condiciones que se determinan en esta
Ley. Estas condiciones se interpretaran en el modo mas
favorable para la proteccion y eficacia de los derechos
fundamentales de la mujer que solicita la intervencion,

en particular, su derecho al libre desarrollo de la
personalidad, a la vida, a la integridad fisica y moral, a la
Intimidad, a la libertad ideoldgica y a la no discriminacion.




LEY ORGANICA 2/2010 DE SALUD SEXUAL Y
REPRODUCTIVAY DE LA INTERRUPCION VOLUNTARIA
DEL EMBARAZO

Comentario al Articulo 12

El Consejo de Estado, en su Dictamen sobre el Proyecto
de Ley, fue contrario al texto original del Articulo 12 que

decia “se reconoce y garantiza el acceso a la interrupcion
voluntaria del embarazo...” argumentando que la
expresion “se reconoce” es propia de las declaraciones
constitucionales de los derechos fundamentales. En otras
palabras, el aborto no es un derecho fundamental de la
muyjer.




LEY ORGANICA 2/2010... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

Articulo 13.- Requisitos comunes.

Son requisitos necesarios de la interrupcion voluntaria del
embarazo:

Primero. Que se practique por un médico especialista o
bajo su direccion.

Segundo. Que se lleve a cabo en centro sanitario publico
0 privado acreditado.

Tercero. Que se realice con el consentimiento expreso

y por escrito de la mujer embarazada o, en su caso, del
representante legal, de conformidad con lo establecido en la
Ley 41/2002, Basica Reguladora de la Autonomia del Paciente
y de Derechos y Obligaciones en materia de informacion y
documentacion clinica.

Podra prescindirse del consentimiento expreso en el
supuesto previsto en el articulo 9.2.b) de la referida Ley.




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

Articulo 13.- Requisitos comunes. (continuacion)

Cuarto. En el caso de las mujeres de 16 y 17 anos,
el consentimiento para la interrupcion voluntaria del
embarazo les corresponde exclusivamente a ellas de
acuerdo con el régimen general aplicable a las mujeres
mayores de edad.

Al menos uno de los representantes legales, padre
0 madre, personas con patria potestad o tutores de las
mujeres comprendidas en esas edades debera ser
Informado de la decision de la mujer.

Se prescindira de esta informacion cuando la menor
alegue fundadamente que esto le provocara un conflicto
grave, manifestado en el peligro cierto de violencia
Intrafamiliar, amenazas, coacciones, malos tratos, o se
produzca una situacion de desarralgo 0 desamparo




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

Comentario al Articulo 13.4

La discusion juridica y social sobre la mayoria de edad sexual
de la mujer a los 16 anos oculto el fondo de la cuestion: el
aborto por libre eleccion de la mujer que se dio por hecho en
el debate

Incongruencias legislativas:

— La Ley 14/2006 sobre Tecnicas de reproduccion humana
asistida exige la mayoria de edad legal (18 afos) a las
usuarias

— La Ley 14/2006 (Art. 6.3) exige el consentimiento del

marido para utilizar la FIV, en cambio para abortar no
se tiene en cuenta para nada la opinion del padre



LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

Articulo 14. - Interrupcion del embarazo a peticion de la
mujer.

Podra interrumpirse el embarazo dentro de las primeras
catorce semanas de gestacion a peticion de la embarazada,
siempre que concurran los requisitos siguientes:

a) Que se haya informado a la mujer embarazada sobre los
derechos, prestaciones y ayudas publicas de apoyo a la
maternidad, en los términos que se establecen en los apartados
2y 4 del articulo 17 de esta Ley.

b) Que haya transcurrido un plazo de al menos tres dias, desde
la informacion mencionada en el parrafo anterior y la
realizacion de la intervencion.




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

COMENTARIO ALARTICULO 14

« [:Queé se entiende por “semanas de gestacion?

— Es un error cientifico hablar de “semanas de gestacion”
tomando como referencia el primer dia de la ultima
menstruacion cuando ni siquiera se habia producido la
fecundacion y, por tanto, ni habia embrion ni se habia

Iniciado la gestacion. Se deberia incluir la definicion en el
texto de la ley.

— Cuatro interpretaciones posibles al significado de “semanas
de gestacion” segun empiece a contarse desde

» Primer dia de la ultima menstruacion

» La fecundacion (edad embrionaria)

» El comienzo de la implantacion del embrion en el Utero
» El final de la implantacion del embrion en el utero




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

:QUE SE ENTIENDE POR “SEMANAS DE GESTACION”?

Semanas O 1 2 3 4
BIER 1 7 14 19/20 28

0 T 0 0

Primer dia ovulacion  comienzo implantacion final implantacion
de la dltima fecundacion (blastocisto) (anidacion)
menstruacion concepcion

embarazo

\ \ \

edad embrionaria gestacion gestacion

Hay dos semanas de diferencia entre la “edad de gestacion” segun la mujer
y la edad embrionaria, 3 con el comienzo de la gestacion y 4 con el final.




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

Articulo 15. - Interrupcion por causas médicas.

Excepcionalmente, podra interrumpirse el embarazo
por causas medicas cuando concurra alguna de las
circunstancias siguientes:

a) Que no se superen las veintidos semanas de gestacion

y siempre que exista grave riesgo para la vida o la salud

de la embarazada y asi conste en un dictamen emitido

con anterioridad a la intervencion por un medico o médica
especialista distinto del que la practique o dirija. En caso
de urgencia por riesgo vital para la gestante podra
prescindirse del dictamen.




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

b) Que no se superen las veintidos semanas de gestacion
y siempre que exista riesgo de graves anomalias en el feto
y asi conste en un dictamen emitido con anterioridad a la
Intervencion por dos médicos especialistas distintos del
gue la practique o dirija.

¢) Cuando se detecten anomalias fetales incompatibles

con la vida y asi conste en un dictamen emitido con
anterioridad por un médico o médica especialista, distinto
del que practique la intervencion, o cuando se detecte en el
feto una enfermedad extremadamente grave e incurable
e|r1 el momento del diagnostico y asi lo confirme un comite
clinico.




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

COMENTARIOS AL ARTICULO 15

« a) Aborto terapéutico (STC 53/1985)
Grave riesgo para la salud o la vida de la mujer y antes
de las 22 semanas de gestacion (¢ significado biologico?).
Salud (OMS): “Estado de completo bienestar fisico, mental
y social y no solamente la ausencia de enfermedades”.

b) Aborto eugeneésico (STC 53/1985)

Que exista riesgo (¢ hasta que probabilidad?) de graves
(¢hasta que grado?) anomalias en el feto (¢ distingue la ley
entre embridn y feto?) y que no superen las 22 semanas de
gestacion (¢ por que 22 semanas? ¢significado biolégico?)

¢) Aborto eugenésico Anomalias fetales incompatibles con la
vida o0 enfermedad extremadamente grave (¢hasta qué
grado?) e incurable. Sin plazo de tiempo (¢ feto inmaduro, 26
— 28 semanas; feto prematuro, 28 — 38 semanas? SEGO 2008)




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

ABORTO EUGENESICO SIN LIMITACION DE PLAZO

Feto iInmaduro, 26 — 28 semanas;
Feto prematuro, 28 — 38 semanas (SEGO 2008)

Infanticidio

Manifiesto de Watson y Crick: Derecho de los padres a
“no declarar vivos a los hijos hasta 72 horas despues de
su nacimiento”.

Aborto posparto

Alberto Giubilini, Francesca Minerva: After-birth abortion:
why should the baby live? Journal of Medical Ethics, on line,
23 febrero 2012.




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

Articulo 17.- Contenido de la informacion previa al consentimiento de la
Interrupcion voluntaria del embarazo.

Disposicion derogatoria unica. Derogacion del articulo 417 bis del
Caodigo Penal.

Queda derogado el articulo 417 bis del texto refundido del Codigo Penal
publicado por el Decreto 3096/1973, de 14 de septiembre, redactado

conforme a la Ley Organica 9/1985, de 5 de julio.

Disposicion final primera. Modificacion de la Ley Organica 10/1995, de
23 de noviembre, del Codigo Penal.
Uno. El articulo 145 del Cédigo Penal queda redactado de la forma
siguiente:

“2 . La mujer que produjere su aborto o consintiere que otra

persona se lo cause, fuera de los casos permitidos por la ley, sera
castigada con la pena de multa de seis a veinticuatro meses.”




LEY ORGANICA 2/2010 ... DE LA INTERRUPCION
VOLUNTARIA DEL EMBARAZO

Dos. Se afiade un nuevo articulo 145 bis del Codigo Penal,
gue tendra la siguiente redaccion:

“1. Sera castigado con la pena de multa de seis a doce
meses e inhabilitacion especial para prestar servicios de
toda indole en clinicas, establecimientos o consultorios
ginecologicos, publicos o privados, por tiempo de seis meses a
dos anos, el que dentro de los casos contemplados en la ley,
practique un aborto: a) sin informacion, b) sin periodo de
espera, ¢) sin dictamenes previos, d) fuera centro acreditado.

2. Penas aplicadas en su mitad superior cuando el aborto
se practique a partir de la vigésimo segunda semana de
gestacion.

3. La embarazada no sera penada a tenor del apartado

anterior de este precepto.”
Tres. Se suprime el inciso “417 bis” de la letra a) del apartado
primero de la disposicion derogatoria unica.




LEY ORGANICA 2/2010... DE LA INTERRUPCION VOLUNTARIA
DEL EMBARAZO

Disposicion final segunda. Modificacion de la Ley
41/2002, de 14 de noviembre, basica reguladora de la
autonomia de paciente y de derechos y obligaciones
en materia de informacion y documentacion clinica.

El apartado 4 del articulo 9 de la Ley 41/2002 de 14 de

noviembre, basica reguladora de la autonomia del paciente
y de derechos y obligaciones en materia de informacion y
documentacion clinica, tendra la siguiente redaccion:

“4, *|_a practica de ensayos clinicos y de tecnicas de
reproduccion humana asistida se rigen por lo
establecido con caracter general sobre la mayoria de
edad y por las disposiciones especiales de aplicacion.”

(*Se elimina “la interrupcion voluntaria del embarazo”)




TABLA COMPARATIVA ENTRE LA LEGISLACION ANTIGUA Y
LALEY 2/2010 SOBRE EL ABORTO

Situacion regulada  Legislacion antigua Ley 2/2010

Periodo de libre eleccion No existente Antes de las 14 semanas,

por mujer embarazada previa entrega de sobre
cerrado informativo y
tres dias de reflexion

Por violacion denunciada “Aborto ético”, No lo considera, pero
12 semanas estaria incluido en el
plazo de libre decision
de las 14 semanas

Grave riesgo vida o salud “Aborto terapéutico”, Permitido, con dicta-

de la madre en las prime- permitido con dicta- men previo de un

ras 22 semanas men previo de un es-  especialista
pecialista




TABLA COMPARATIVA ENTRE LA LEGISLACION
ANTERIORY LA LEY 2/2010 SOBRE EL ABORTO

Situacion regulada Legislacion antigua Ley 2/2010
(art. 417 bis Codigo Penal)

Riesgo de graves “Aborto eugenésico”, 22 sema- 22 semanas, con
anomalias fetales nas, con dictamen previo de dictamen previo
dos médicos especialistas de 2 especialistas

Grave peligro vida Permitido, con dictamen de un  Prohibido
o salud de la madre, especialista

desde la semana 23

hasta el final

Anomalia fetal in- Figura no existente, pero hasta  Permitido duran-
compatible con la la semana 22 entra en el supues- te todo el embara-
vida del feto to por anomalia fetal y después  zo, con dictamen
de la semana 22 por grave peli- de un medico
gro para la salud psiquicade la  especialista
mujer




TABLA COMPARATIVA ENTRE LA LEGISLACIONANTIGUA Y
LALEY 2/2010 SOBRE EL ABORTO

Situacion regulada Legislacion antigua Ley 2/2010
(Cdodigo Penal arts. 417 bis y 145)

Feto con enfermedad  Figura no existente, pero se Permitido durante
extremadamente gra- le podrian aplicar los supues- todo el embarazo,
ve o incurable tos del caso anterior con el dictamen de

un Comiteé Clinico

Edad de la mujer para Desde los 18 anos Desde los 16 anos
poder tomar la decision

Cdodigo Penal, pena a las Prision de 6 a 12 meses  Multa de 6 a 24 me-
mujeres que abortan fuera o multade 6 a24 meses  ses
de los supuestos permitidos (art. 145.2)




TABLA COMPARATIVA ENTRE LA LEGISLACION ANTIGUA Y
LA LEY 2/2010 SOBRE EL ABORTO

Situacion regulada Legislacion antigua Ley 2/2010
(Cdodigo Penal)

Caodigo Penal, penasa  Prision de 1 a 3 afios e Prision de 1 a 3 afios
personal sanitario por inhabilitacionde 1 a6 e inhabilitacion de 1
producir aborto anos (art. 145.1) a 6 anos

Codigo Penal, penasa  No existia esa figura Multa de 6 a 12 me-
personal sanitario por ses e inhabilitacion
no entregar sobre infor- de 6 meses a 2 afnos
mativo o no cumplir los

3 dias de reflexion

Objecion de conciencia No esta regulada Si esta regulada
de profesionales sanitarios




COMITE DE BIOETICA DE ESPANA (1)

CONCLUSIONES

1. Obligacion del Estado de solucionar el problema social de
la interrupcion voluntaria del embarazo con “el debido
respeto a los principios éticos y a los derechos fundamentales
Implicados, al nasciturus como bien juridico constitucional-
mente protegido y con las maximas condiciones de seguridad
para las personas”

Interpretacion y aplicacion insatisfactoria de la vigente ley
de despenalizacion del aborto (art. 417 bis Codigo Penal);

especialmente, el uso extralimitado del “grave riesgo para
la salud psiquica de la madre”

3.  Que se establezca claramente la distincion entre “edad
embrionaria” (que toma como dia primero el de la
fecundacion) y “edad gestacional” (que comienza a contar
el tiempo de embarazo desde el inicio de la ultima
menstruacion)




COMITE DE BIOETICA DE ESPANA (2)

CONCLUSIONES

4. “La semana doce del desarrollo embrionario (semana 14 de
edad gestacional) constituye un hito relevante del proceso
constitutivo de la organogénesis. Ello permite establecer una
diferencia cualitativa en la valoracion ética y juridica del feto
antes y después de esa fecha. Dicha diferencia cualitativa
justifica que se situe el limite permitido para la interrupcion

voluntaria del embarazo en las doce semanas de desarrollo
embrionario, equivalentes a catorce de edad gestacional”

. Siguiendo el criterio del TC, “el Estado tiene la doble
obligacion de proteger al no nacido como bien juridico
constitucional, por un lado, y la dignidad y autonomia de la
muyjer y sus derechos fundamentales, por otro lado, y que
ninguna de ambas obligaciones tiene caracter absoluto...”




COMITE DE BIOETICA DE ESPANA (3)

CONCLUSIONES

6. Considera el Comité que “el establecimiento de un plazo
para interrumpir voluntariamente el embarazo significa
gue el Estado no exige a la mujer que haga explicita su
motivacion, respetando asi su libertad de decidir en el
entorno de su intimidad” y que “... dicha solucion no
comporta una desproteccion absoluta de la vida prenatal,

al limitarse la interrupcion del embarazo a un periodo de
tiempo determinado y al exigir que la mujer sea ampliamente
informada”

7. El proyecto de Ley no impone comportamiento especifico
alguno a quienes no la comparten

8. La Ley deberia garantizar la dotacion presupuestaria para la
educacion sexual y reproductiva y politicas de proteccion a la
mujer embarazada para evitar al maximo los casos de aborto




COMITE DE BIOETICA DE ESPANA (4)

CONCLUSIONES

9. Considera razonable la edad de 16 anos para que la mujer
pueda tomar la decision de interrumpir el embarazo con
plena autonomia, sin negarle el derecho a la confidencialidad.
Conveniencia de que en la informacion que se le dé se incluya

la recomendacion de informar a los padres o tutores

10. Considera constitucional la objecion de conciencia de los
profesionales y manifiesta la urgencia de regular su ejercicio




