EUDS

UNIVERSIDAD DEL SURESTE

Universidad del Sureste

Escuela de Medicina

Nombre de alumno:

Gordillo Lopez Eric Roberto

Nombre del profesor:
NAJERA MIJANGOS HUGO

Nombre del trabaijo:

Biologia Molecular

Materia:
BIOLOGIA MOLECULAR

Grado: 4 Grupo: “A”

Comitan de Dominguez Chiapas a 23 de junio del 2021.



SUDS '

Noeima wort
UNIVERSIDAD DEL SURESTE R gl /’

Fecha de Elaboracion: Fecha de Actualizacion:00/00/00 ‘ Pagina 2 de 11 ﬂ

Contenido

(O T Yot g Lol o] L0 1S] =1 - VTSRS 3
1T gL SR= 1L ] =T o 1RSSR 3
CaracCteriStiCAS CHINICAS: ..iiiricirteieeeee ettt te b te s s e e e e ene e 3
DiagnNOStiCO MOIECUIAT: ......ooiieeee ettt a e s teeraebesae e e e 3
T ALAIMIENTO ettt ettt b e b st st et et et e st e st e bt e bt s be st e st et eneeneeneeneeneas 3
COrteS NISTOIOQICOS ..ottt s b e e s teesa e besre e tesbeenaesreesaensens 4
VIH ettt ettt ettt e e e s et a et et e b e R e et e Rt e b ent b et b et ebe s et et ese et eneebeneeseneetenen 5
LT gL 1] =T o 1R TRSPN 5
CaracteriStiCAS CHINICAS: ...iiiriirieeeee et b ettt 5
DiagnNOStiCO MOIECUIAT: ......ooiieeee ettt e s be et e s beeraebesaeenee e 5
I = L= U = A TSP TRSPR 5
COrte NISTOIOGICO .ttt 6
VITUS A€ NEPALITIS € .ottt b e st st n s e ene 7
(1=t T = L 1] = To [0 OSSOSO 7
CaracCteriStiCAS CHINICAS: ...iviiiririeeee ettt sttt ne e 7
DiagNOStICO MOIECUIAT: .....cuictieeiciietiteeeete ettt b e e b e s e s e e eseens 7
THALAIMIENTO ...ttt b e bbbt oot et e st e bt besbe s b e st et enaenneneeneebea 8
(@] 8 (=3 o115} (o] [o Yo [ 0SSOSR 8
VITUS € SARS-COV2.....eiee ettt sttt ettt s bt a et s e e besbestessesenseneeneeneas 9
(1=t TS = L 1T = To [0 3OS 9
CaracteriStiCAS CHNICAS: .oviiireiieeeeeee ettt st 9
DiagNOStICO MOIECUIAT: .....cuictieeiciietiteeeete ettt b e e b e s e s e e eseens 9
LI =10 0= o SRRSO 10
(0] a (=3 o115 o [o Yo o 0SSPSO 10




('

'O s
o, P oY
U D S OIC’NA '/

UNIVERSIDAD DEL SURESTE

Fecha de Elaboracion: | Fecha de Actualizacion:00/00/00 ‘ Pagina 3 de 11

Cancer de proéstata

Genes alterados:
e el APC, CDH1, MDR1 y RASSF1A
e Elgen DD3 fue descrito como altamente expresado en la micro diseccién de cancer
de prostata, pero posteriormente llamado antigeno de cancer de préstata 3 (PCA3)
e Los Genes codificador de proteinas: NKX2-5; SPOCK2 r; GALR2; LSTN1; NSE1;
DPYS; FOXN4; SLC16A12

Caracteristicas clinicas:
o Problemas y necesidad al orinar con mas frecuencia.
e Sangre en la orina o el semen.
e disfuncion eréctil.
e Dolor en las caderas, la espalda (columna vertebral), el térax (costillas).
e pérdida del control de la vejiga o los intestinos debido a que el cancer comprime la
médula espinal.

Diagndstico molecular:

El gen hKLK2 se expresa de 5 a 10 veces mas que el PSA y se ha demostrado que su
medicidn es capaz de detectar cancer prostatico en pacientes con niveles normales de
antigeno PSA al igual que los analisis del PCA3, la fusion TMPRSS-2+ERG vy la calicreina,
mediante técnicas de biologia molecular (RT-PCR) en muestras de semen, ha mostrado
elevados niveles de especificidad para el cancer de la préstata.

Tratamiento:
Dependiendo de la situacion, las opciones de tratamiento para los hombres con cancer de
prostata pueden incluir:

Observacién o vigilancia activa para el cancer de préstata: se refiere a la supervision
minuciosa del cancer. Por lo general, esto incluye una visita al médico con una prueba de
sangre para detectar el antigeno prostatico especifico (PSA) alrededor de cada 6 meses y
un examen mediante tacto rectal al menos una vez al afo.

Cirugia para el cancer de prostata: El tipo principal de cirugia para el cancer de préstata es
la prostatectomia radical. En esta operacion, el cirujano extirpa toda la gldndula prostatica
ademas de una porcion del tejido que la rodea, incluyendo las vesiculas seminales.

Radioterapia para el cancer de prostata: utiliza rayos de alta energia o particulas para
destruir las células cancerosas. Dependiendo de la etapa del cancer de prostata y de otros
factores, se puede utilizar la radioterapia.

Crioterapia para el cancer de préstata: La crioterapia (también llamada criocirugia o
crioablacién) emplea temperaturas muy frias para congelar y eliminar las células
cancerosas de la préstata, asi como la mayor parte de la prostata. A pesar de que a veces
se le denomina criocirugia, no es realmente un tipo de cirugia.
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Terapia hormonal para el cancer de préstata: La terapia hormonal también se llama terapia
supresora de andrégenos. El objetivo de este tratamiento es reducir los niveles de las
hormonas masculinas, llamadas andrégenos, en el cuerpo, o evitar que estas hormonas
estimulen el crecimiento de células cancerosas de la prostata.

Quimioterapia para el cancer de préstata: La quimioterapia (quimio) utiliza medicamentos
contra el cancer que se inyectan en una vena o0 que se administran por via oral. Estos
medicamentos pasan a través del torrente sanguineo para llegar a las células cancerosas
en la mayoria de las partes del cuerpo.

Inmunoterapia para el cancer de préstata: La inmunoterapia es el uso de medicamentos
para estimular el sistema inmunitario de la persona de modo que reconozca y destruya a
las células cancerosas con mas eficacia. Se pueden utilizar ciertos tipos de inmunoterapia
para tratar el cancer de prostata.

Tratamiento para el cancer de préstata que se ha propagado a los huesos: Si el cancer de
préstata se propaga a otras partes del cuerpo, casi siempre pasa primero a los huesos. Las
metastasis en los huesos pueden causar dolor y otros problemas, como fracturas,
compresion de la médula espinal (un area del cancer presiona la médula espinal), o altos
niveles de calcio en la sangre, lo que puede ser peligroso o incluso amenazar la vida.

Cortes histolégicos

A A% h L . .-. e
FIGURA 7. P63/P504S en el carcinoma de préstata: carci-
noma de células espumosas (arriba); carcinoma intraduc-

tal (abajo).
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VIH

Genes alterados:
Gag, Pol, Env, Vpu, Vpr, Vif Nef, Taty Rev

Caracteristicas clinicas:

La infeccidn inicial, que puede cursar en muchos casos sin producir sintomas, puede
también provocar en muchos otros un cuadro clinico parecido al de la mononucleosis
infecciosa, consistente en fiebre, inflamacién de los ganglios del cuello, malestar y erupcion
cutanea.

En la fase cronica o de latencia, la mayoria de los enfermos no presentan ningin sintoma.
Algunos, en especial los drogadictos, pueden presentar una cifra baja de plaquetas. Un
namero pequefio de pacientes puede presentar alteraciones del sistema nervioso central o
periférico.

Los sintomas mas habituales son:

o Fiebre.
¢ Inflamacion ganglios del cuello.
e Malestar.

e Erupcion cutanea.
e Pérdida de apetito.

Diagndstico molecular:
aislar el virus en cultivo, detectar el antigeno P24, medir la respuesta de anticuerpos o
detectar su acido nucleico mediante:

e ELISA
e \Western Blot
¢ |Inmunofluorescencia

Tratamiento

Para lograr un tratamiento adecuado, se debe saber que no tiene cura, mas solo
seguimiento por el cual hacer pruebas para determinar la etapa de la enfermedad sera
primordial con los siguientes objetivos

e Determinar si necesitas pruebas adicionales
e Determinar qué terapia antirretroviral del VIH (ART) sera mejor para ti
e Controlar tu progreso y trabajar contigo para manejar tu salud

Los tratamientos engloban:

El recuento de células T CD4. Las células T CD4 son glébulos blancos que el VIH toma
especificamente como blanco y destruye. Aunque no tengas sintomas, la infeccion




EUDS

UNIVERSIDAD DEL SURESTE

Fecha de Elaboracion: Fecha de Actualizacion:00/00/00 ‘ Pagina 6 de 11

por VIH avanza hasta convertirse en SIDA cuando el recuento de células T CD4 desciende
por debajo de 200.

Carga viral (ARN del VIH). Esta prueba mide la cantidad de virus en la sangre. Después de
comenzar el tratamiento para el VIH, el objetivo es tener una carga viral indetectable. Esto
reduce significativamente las posibilidades de infecciones oportunistas y otras
complicaciones relacionadas con el VIH.

Resistencia a los medicamentos. Algunas cepas de VIH son resistentes a los
medicamentos. Esta prueba ayuda a que tu médico determine si tu tipo de virus especifico
tiene resistencia y guia las decisiones de tratamiento.

Corte histolégico

Figura 1. La fotografia superior izquierda muestra la presencia de necrosis cascosa en un ganglio de un paciente con VIH.
Notese la curiosa distribucion de la necrosis en forma angulada(HE 2000X). La fotografia superior derecha muestra la presencia
de granulomas incompletos en un ganglio de un paciente VIH positivo; estos granulomas estan constituidos solo por células
epitelioides (HE 200X)s. La fotografia inferior izquierda seniala la presencia de mycobacterium tuberculosis con aceite de inmersion.
La fotografia inferior derecha muestra células epitelioides a mayor aumento, en un ganglio de un paciente VIH positivo (400x).
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Virus de hepatitis C

Genes alterados:

infecciéon del VHC se encuentran: la apolipoproteina E (apoE)
El gen de la apoE posee 3 alelos comunes: €2, €3,y e4

Genes involucrados en la respuesta inmune como el HLA-II, RANTES, MCP-1,

MCP-2, MIP-1a, CCR2, CCR3, y CCR5.
Ligandos y el gene ENF-a, TGF-[31.

El alelo DRB1 (*1101) esta asociado a una progresion lenta de la enfermedad por

el VHC

La expresion del alelo -403 del gen RANTES (CCL5) se observa en pacientes con

progresion clinica mas agresiva de la infeccién cronica del VHC.

Caracteristicas clinicas:
La infeccion por hepatitis C aguda no siempre se vuelve crénica. Algunas personas eliminan
el VHC del cuerpo después de la fase aguda, un resultado conocido como eliminacion viral
espontanea.

Toda infeccién crénica de hepatitis C comienza con una fase aguda. La hepatitis C aguda
generalmente no se diagnostica porque rara vez causa sintomas. Cuando los signos y
sintomas estan presentes, pueden incluir ictericia, junto con fatiga, nauseas, fiebre y dolores
musculares. Los sintomas agudos aparecen de uno a tres meses después de la exposicion
al virus y duran de dos semanas a tres meses. Lo que puede presentar es:

Aparicion de hemorragias con facilidad

Propensién a hematomas

Fatiga

Falta de apetito

Coloracién amarillenta de la piel y los ojos (ictericia)

Orina de color oscuro

Picazén en la piel

Acumulacion de liquido en el abdomen (ascitis)

Hinchazon en las piernas

Pérdida de peso

Confusion, somnolencia y dificultad en el habla (encefalopatia hepatica)
Vasos sanguineos en forma de arafia en la piel (arafia vascular)

Diagnostico molecular:

PCR en tiempo real

Sistema de bDNA

Métodos de cribado, técnicas EIA enzimoinmunoensayo
Prueba de immunoblot
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Tratamiento

Una nueva infeccién por el VHC no siempre requiere tratamiento, porque en algunas
personas la respuesta inmunitaria elimina la infeccién. En cambio, cuando la infeccion se
cronifica el tratamiento es necesario, y su objetivo es la curacion.

En las directrices de la OMS actualizadas en 2018 se recomienda el tratamiento con
antiviricos de accion directa (AAD) pangenotipicos. Este tipo de antiviricos puede curar la
mayoria de los casos de infeccién por el VHC. La duracién del tratamiento es breve
(normalmente de 12 a 24 semanas), dependiendo de la ausencia o presencia de cirrosis.

La OMS recomienda que se trate con AAD pangenotipicos a todas las personas de mas de
12 afios con infeccién crénica por el VHC. Los AAD pangenotipicos siguen siendo caros en
muchos paises de ingreso alto y mediano alto. Ahora bien, los precios se han reducido de
forma espectacular en muchos paises (sobre todo en paises de ingreso bajo y mediano
bajo) debido a la introduccion de genéricos.

El acceso al tratamiento esta mejorando, pero sigue siendo limitado. En 2017, de los 71
millones de personas en el mundo con infeccién por el VHC, se estim6 que el 19% (13,1
millones) estaban diagnosticadas, y a finales de ese mismo afio unos cinco millones de
ellas habian sido tratadas con AAD. Queda mucho por hacer para alcanzar en 2030 la meta
mundial de una cobertura terapéutica del 80%.

Corte histolégico:
B

Higado Hepatitis Hepatitis Cirrosis
normal L aguda > cronica activa hepalica
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Virus de SARS-COV2

Genes alterados:
e Gen TYK2, DPP9, OAS
e El gen IFNAR2 esté vinculado a una potente molécula antiviral llamada interferon,
que ayuda a activar el sistema inmunoldgico tan pronto como se detecta una
infeccion.
e el cromosoma 3 fuertemente vinculados a sintomas graves de covid-19.

Mutaciones de los genes: ACE2, ACE1l, TMPRSS2, TLR7, asi como haplotipos HLA
asociadas a la susceptibilidad genética a la COVID-19. Variantes de los genes:

SLC6A20, LZTFL1, CCR9, FYCO1, CXCR6 y XCR1; asi como de los que codifican para el
receptor de la Vitamina D y las citoquinas proinflamatorias como las IL-1, IL-6, IL-12, IFN-
v, ¥ TNF-q, pudieran también estar relacionadas con un incremento de la susceptibilidad al
SARS-CoV-2. Ante la posibilidad de trasmisién vertical de la COVID-19 y su posible papel
teratogénico, las embarazadas constituyen un grupo de riesgo.

Caracteristicas clinicas:

La via de transmision entre humanos mas aceptada es de persona a persona por via
respiratoria, con un periodo de incubacion de 1 a 14 dias. Se presenta en la mayoria de
casos con un cuadro clinico correspondiente a una infeccién respiratoria alta autolimitada,
con variedad de sintomatologia segun grupos de riesgo, presentando una rapida progresion
a una neumonia grave y fallo multiorganico, generalmente fatal en personas de la tercera
edad y con presencia de comorbilidades.

¢ Molestias y dolores

¢ Dolor de garganta

e Diarrea

e Conjuntivitis

e Dolor de cabeza

e Pérdida del sentido del olfato o del gusto.

Diagndéstico molecular:
o Lareacciéon en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR)
e PCR
e Pruebas seroldgicas (antigenos-anticuerpo).
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Tratamiento:

No existe ningun tratamiento especifico para el SARS-CoV-2, pero se estan investigando
multiples farmacos, solos 0 en combinacién, asi como el empleo de plasma de pacientes
gque se han recuperado. Entre otros, se estudia la utilidad de los siguientes medicamentos,
gue se estan administrando a los pacientes en ensayos clinicos o por uso compasivo:

Remdesivir: Es un medicamento antiviral que se desarroll inicialmente para la enfermedad
causada por el virus del Ebola, pero que también ha demostrado actividad in vitro frente al
SARS-CoV-2. No obstante, los resultados de este tratamiento no han resultado todo lo
satisfactorios que se esperaba.

Ritonavir/ lopinavir: Es una combinacion que habitualmente se utiliza frente al VIH. Lopinavir
inhibe unas enzimas que intervienen en el ciclo de multiplicacién del virus, mientras que
ritonavir actiia como protector de lopinavir porque se degrada muy rapidamente.

Hidroxicloroquina: El uso de hidroxicloroquina frente al nuevo coronavirus ha sido muy
polémico. La Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (Aemps) advierte
que este medicamento "se ha mostrado eficaz contra el SARS-CoV-2 en estudios in vitro,
pero todavia no hay evidencia cientifica sélida sobre su eficacia contra la Covid-19 en
humanos"

Dexametasona: La dexametasona es un corticoide que se perfila como opcién para los
pecientes mas graves de Covid-19, ya que podria reducir la mortalidad.

Corte histolégiCO'
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Figura 2. Cambios histologicos de la neumonia por enfermedad por COVID-19 (A)

Exudados proteindceos en espacios alveolares, con granulos; (B) glébulos de proteinas
grandes dispersos (flechas); (C) fibrina intraalveolar con organizacion temprana,
células inflamatorias mononucleares y células gigantes multinucleadas; (D) neumocitos

hiperplasicos, algunos con sospecha de inclusiones virales (flecha). (13)
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