GENETICA MOLECULAR DEL COLOR DE PELAJE EN RATONES DE BOLSILLO

DESCRIPCION GENERAL

Esta leccidn sirve como suplemento al cortometraje Seleccion natural y adaptacion
(https://www.hhmi.org/es/biointeractive/seleccion-natural-y-adaptacion). Los estudiantes transcriben y
traducen partes del gen Mc1r del raton de bolsillo, tanto de ratones normales como mutantes. En la
comparacion de secuencias de ADN, los alumnos identifican mutaciones responsables del cambio en el color del
pelaje descrito en la pelicula. Los estudiantes elaboran una hipdtesis para explicar como un cambio en la
secuencia de aminodcidos afecta la funcionalidad de la proteina llamada receptor de la melanocortina 1 (MC1R)
y como ese cambio podria afectar el color del pelaje de las poblaciones de ratones de bolsillo.

CONCEPTOS CLAVE Y OBJETIVOS DE APRENDIZAIJE

e Una mutacion es un cambio aleatorio en la secuencia del ADN de un organismo.

e La mayoria de las mutaciones no tienen efecto sobre los rasgos, pero algunas mutaciones pueden
afectar a la expresidn de un gen y/o a la proteina codificada en un gen.

e Tanto el tipo de mutacién como su ubicacién determinan si ésta tendra o no efecto sobre el fenotipo.
e El entorno contribuye a determinar si una mutacién es favorable, deletérea o neutral.

Los alumnos podran:

e vincular cambios en el ADN con la expresion génica y el fenotipo; y
o analizar y organizar datos.

CONEXIONES CURRICULARES (EN ESTADOS UNIDOS)

Curriculo Estandar

NGSS (abril de 2013) HS-LS1-1, HS-LS3-1, HS-LS3-2, HS-LS4-2, HS-LS4-4, HS-LS4-5
HS.LS1.A, HS.LS4.B,HS.LS4.C

Common Core (2010) CCSS.ELA-Literacy.RST.9-10.3, CCSS.ELA-Literacy.RST.9-
10.4, CCSS.ELA-Literacy.RST.9-10.7

Biologia de AP (2012-13) 1.A1,1A2,3.A1,3.C1,4B.1

Biologia de IB (2009) 35,41,43,54,73,74,D.2,G.1

TERMINOS CLAVE

adaptacion, evolucién, mutacion, seleccién natural, rasgo, variacion

REQUISITOS DE TIEMPO

Esta leccién fue disefiada para un periodo de clase de 50 minutos; es posible que se requiera tiempo adicional
para las preguntas de analisis segun el ritmo de los estudiantes.

AUDIENCIA SUGERIDA

Esta leccién es apropiada para clases de Biologia de Bachillerato (todos los niveles, incluidos colocacién
avanzada [AP, por sus siglas en inglés] y Bachillerato Internacional [IB, por sus siglas en inglés]) y Biologia para
cursos universitarios introductorios.

CONOCIMIENTOS PREVIOS
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. MATERIAL PARA EL DOCENTE

Los estudiantes deben conocer las definiciones de “gen” y “proteina”. También deben tener conocimientos
basicos sobre los procesos de transcripcidn y traduccidén y conocimientos generales de cdmo las mutaciones
influyen en estos procesos. Por ultimo, los estudiantes deben comprender que la estructura de una proteina
determina su funcidn, asi como conocer generalidades sobre la estructura de proteinas de membrana.

MATERIALES

Cuadro de cédigo genético
Lapices de color azul, rojo y verde

SUGERENCIAS DIDACTICAS

e Los estudiantes utilizan colores para clasificar los tipos de mutaciones en el paso 5 del procedimiento. Si
no puede imprimir esta guia a color, asegurese de comparar el trabajo de los alumnos con las respuestas
como aparecen en la pantalla de su computador.

e Puede asignar las preguntas de analisis como tarea para el hogar si desea reducir la cantidad de tiempo
de clase necesario para esta leccion.

GUIA DE RESPUESTAS

SECUENCIAS
Gen Mcl1r normal (pelaje de color claro)
015 024
ADN TG AGG TGG GCG TGT CCG CAA GGA GTG GAG —
ARNmM AAC ucc ACC CGC ACA GGC GUU Ccu CAC Ccuc %’
Aminodcido | Asn Ser Thr Arg Thr Gly Val Pro His Leu @
Gen Mcl1r mutado (pelaje de color oscuro) g
015 024 | ¢
ADN TTG AGG TGG TGT CCG CAA GGA GTG GAG £
ARNmM AAC ucc ACC ACA GGC GUU CCcu CAC Cuc §
Aminoacido | Asn Ser Thr Thr Gly Val Pro His Leu
Gen Mcl1r normal (pelaje de color claro)
105 114
ADN CGG GAC CGG TGG GCC CAC TGA CAC CAT GTC =
ARNmM GCC CUG GCC ACC CGG GUG ACU GUG GUA CAG ©
Aminoacido | Ala Leu Ala Thr Arg Val Thr Val Val Gln %
(&}
Gen Mc1r mutado (pelaje de color oscuro) ju
105 114 §
ADN CGG GAC CGG TGG CAC TGA CAC CAT GTC 'S
ARNmM GCC CUG GCC ACC GUG ACU GUG GUA CAG g
Aminoacido | Ala Leu Ala Thr Val Thr Val Val Gln e
M Genética molecular del color de pelaje en ratones de bolsillo
HOWARD HUGHES MEDICAL INSTITUTE www.Biolnteractive.org Pagina2de6


http://www.biointeractive.org/

Interactive.org

Seleccion natural y adaptacion: . MATERIAL PARA EL DOCENTE

Gen Mcl1r normal (pelaje de color claro)

154 163
ADN TCA TAA CAC TGT GAC GGG GCC CGA GCC ACC _
ARNmM AGU | AUU | GUG ACA CUG CCC CGG GCU CGG UGG s
Aminoacido Ser lle Val Thr Leu Pro Arg Ala Arg Trp %
Gen Mc1r mutado (pelaje de color oscuro) g
154 163 ©
ADN TCA TAA CAC TGT GAC GGG CGA GCC ACC £
ARNmM AGU | AUU | GUG ACA CUG cccC GCU CGG UGG §
Aminoacido | Ser lle Val Thr Leu Pro Ala Arg Trp
Gen Mcl1r normal (pelaje de color claro)
208 212
ADN CAC GTG TAC GAA CGT
ARNmM GUG CAC AUG cuu GCA r>B
Aminoacido | Val His Met Leu Ala E
Gen Mc1r mutado (pelaje de color oscuro) 'g
208 212 £
ADN CAC GTG TAC CGT é
ARNmM GUG CAC AUG GCA =
Aminodcido | Val His Met Ala
Gen Mc1r normal (pelaje de color claro)
230 239
ADN GAA CAG GTG GTT CCA AAG GCT GAG TTT CCG =
ARNmM cuu GUC CAC CAA GGU uuc CGA Ccuc AAA GGC &
Aminodcido | Leu Val His Gin Gly Phe Arg Leu Lys Gly Ezj
Gen Mclr mutado (pelaje de color oscuro) o
230 239 .CE)
ADN GAA CAG GTG CCA AAG GCT GAG TTT CCG <
ARNmM Cuu GUC CAC GGU uuc CGA Ccuc AAA GGC CE,
Aminodcido | Leu Val His Gly Phe Arg Leu Lys Gly -
PREGUNTAS
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1. Los numeros que se muestran en la parte superior de las secuencias indican la posicion de los aminodcidos en
la proteina MCI1R. Usa estos numeros para indicar la ubicacion de las cinco mutaciones.
Las ubicaciones de los aminoacidos son 018, 109, 160, 211 y 233.
2. De las cinco mutaciones que identificaste en el gen Mc1r, écudntas pertenecen a cada una de las siguientes
categorias?
5 substituciones, 0 inserciones, 0 deleciones
3. De las cinco mutaciones que identificaste en el gen Mc1r, icudntas pertenecen a cada una de las siguientes
categorias?
1 silenciosas, 4 de cambio de sentido, 0 sin sentido
4.
a. ¢Cudl es la ubicacion de los cuatro aminodcidos afectados por mutaciones de cambio de sentido?
Los aminoacidos son 018, 109, 160 y 233.
b. Explica el vinculo entre la secuencia de ADN y la estructura y funcidn de la proteina.
Los estudiantes pueden sencillamente relacionar la secuencia de ADN con la secuencia de aminoacidos, y
la secuencia de aminoacidos con la forma tridimensional de la proteina. Los estudiantes mds avanzados
deben poder relacionar la mutacién con un cambio en la estructura primaria de la proteina, que afecta a
otros niveles de la estructura (secundaria y terciaria). Las respuestas de los estudiantes deben demostrar

que comprenden el vinculo entre el ADN y la secuencia de aminoacidos que determina la estructuray, por
lo tanto, la funcién de una proteina.

5. Con la informacidn sobre mutaciones proporcionada en la introduccidn y tus conocimientos sobre proteinas,
formula una hipdtesis que permita explicar como los cambios en la secuencia de aminodcidos de la proteina
MCIR pueden afectar su funcion.

Los alumnos pueden sugerir que como las cuatro mutaciones de cambio de sentido en el gen Mc1r modifican
la secuencia de la proteina MC1R, la proteina no funcionara correctamente, ya que la funcién de una proteina
es determinada por su estructura.

6. Muchas proteinas, incluida la MC1R, contienen dominios estructurales que pueden funcionar
independientemente del resto de la proteina. Los dominios a los que pertenecen las diferentes regiones de la
MCI1R estan indicados en la secuencia de ADN que tradujiste. Responde las siguientes preguntas.

a. ¢Donde se encuentra la proteina MCI1R y cudl es su funcion? Tu respuesta debe ser especifica.

Es una proteina receptora embebida en la membrana de los melanocitos. Funciona en la produccién de
pigmentos.

b. ¢ Cudles son los dominios proteicos que contienen las cuatro mutaciones de cambio de sentido? (Consulta
tus respuestas anteriores.)

La mutacion en 018 se encuentra en el dominio extracelular I, la mutacion en 109 se encuentra en el
dominio extracelular lll, la mutacion en 160 se encuentra en el dominio intracelular | y la mutacién en 233
se encuentra en el dominio intracelular Ill.

c. Define “extracelular”.

Extracelular significa “fuera de una célula”.
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d. Define “intracelular”.
Intracelular significa “dentro de una célula”.

e. ¢Por qué es significativo que las cuatro mutaciones de cambio de sentido se encuentren en los dominios
extracelular e intracelular de la proteina? Explica tu respuesta. (Sugerencia: piensa en la funcion del MCIR.)

Las respuestas especificas variaran, pero los estudiantes deben tener la idea de que una proteina que se
extiende en una membrana celular tiene una parte que se proyecta fuera de la célula (extracelular) y una
parte que se proyecta dentro de la célula (intracelular). Este tipo de proteina receptora normalmente
cumple una funcion en el transporte celular o en la sefializacion celular. Los cambios en la estructura de
las partes extracelulares e intracelulares pueden variar la funcién de la proteina en la via de seiializacion o
en el mecanismo de transporte. (Nota: Consulte la leccion “The Biochemistry and Cell Signaling Pathway
of the Mc1r Gene” [La bioquimica y funcién de seializacién celular del gen Mc1r] para obtener mas
detalles sobre este concepto.)

7. A partir de la informacion sobre el gen Mc1r presentada en la introduccidn y tus conocimientos sobre
proteinas, formula una hipdtesis para explicar como el cambio en la funcidn de la proteina MC1R podria afectar
directamente al color del pelaje del raton de bolsillo. Sé especifico y considera tanto el fenotipo de color claro
como el fenotipo de color oscuro.

Las respuestas especificas variaran, pero los estudiantes pueden sugerir que la proteina receptora MC1R
normal producira cantidades relativas de eumelanina y feomelanina que resultan en pelaje de color claro. La
poblacidn de ratones oscuros contiene el gen Mc1r mutado, que da lugar a una proteina receptora diferente.
Este cambio en la estructura podria ocasionar una mayor produccion de eumelanina, que da lugar al color
oscuro.

8. Explica por qué la mutacion en la ubicacion que corresponde al aminodcido 211 no es tan significativa como
las otras cuatro mutaciones.

Es una mutacion silenciosa, de modo que el aminoacido en esa posicidn no varia, y tampoco cambia la
estructura del dominio especifico. Esto es importante porque la estructura de una proteina estd relacionada
con su funcidn. El hecho de que no haya cambios en la estructura sugiere que no hay cambios en la funcién de
este dominio particular de la proteina.

9. Las mutaciones son una fuente de variacion genética. En la filmacion, el Dr. Sean Carroll afirma que las
mutaciones ocurren al azar. ( Qué quiere decir?

Respuesta de muestra: “Significa que las mutaciones no ocurren con un propdsito ni resultado
predeterminado”.

10. Es un error frecuente creer que “todas las mutaciones son malas”. Usa el ejemplo del raton de bolsillo para
explicar por qué esta afirmacion no es correcta. Explica en tu respuesta como la mutacion de pelaje oscuro puede
ser una ventaja para algunos ratones y una desventaja para otros.

Respuesta de muestra: “Las mutaciones pueden dar lugar a nuevos rasgos. La ventaja selectiva que aporta un
rasgo depende del medio ambiente. Por ejemplo, en un sustrato claro, los individuos con pelajes oscuros
estarian en desventaja porque se destacarian mas que aquellos con pelaje claro, quedando expuestos a los
depredadores. Sin embargo, en el habitat del flujo de lava oscura, esos mismos individuos de color oscuro
tendrian una ventaja selectiva porque estarian mejor ocultos que los de color claro. Entonces, la afirmacidon de
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que “todas las mutaciones son malas” es incorrecta, ya que hay diferentes presiones selectivas en los rasgos
producidos por mutaciones, y éstas dependen del habitat. También existen mutaciones silenciosas que no
modifican la proteina; son neutrales, ni buenas ni malas”.

11. Piensa en lo que sabes sobre evolucion y en la informacion del video para explicar por qué la mutacion de
color oscuro se volvio tan comun en algunas poblaciones de ratones de bolsillo. Sé especifico en tu respuesta.
Respuesta de muestra: “El raton de color oscuro tiene una ventaja selectiva en un habitat oscuro como un
flujo de lava. Como el ratdn de bolsillo se reproduce facilmente y a menudo, la frecuencia de este rasgo
favorecido se propagaria rapidamente en la poblacion. Cualquier ratén de color claro en el habitat de color
oscuro tendria una desventaja selectiva, disminuyendo asi su frecuencia génica en generaciones futuras. De
esta manera, los rasgos favorables se acumulan y aumentan en frecuencia —tal como explicé Charles Darwin”.

AUTOR (VERSION ORIGINAL EN INGLES)
Ann Brokaw, Rocky River High School, Ohio

EVALUADORES
Kim Burley, LTCHS; Beth Dixon, Western Sierra Collegiate Academy
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