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1. DATOS BASICOS DEL TFG:

Titulo: “Andlisis transcriptomico de lineas celulares humanas GAA knockout como modelo de la
enfermedad de Pompe”

Descripcion general (resumen y metodologia):

La enfermedad de Pompe es una patologia metabdlica hereditaria poco frecuente causada
por la deficiencia de la enzima alfa-glucosidasa acida (GAA), lo que provoca la acumulacién de
glucégeno en lisosomas y conduce a alteraciones celulares vy tisulares, especialmente en musculo.
En este Trabajo de Fin de Grado se emplearan lineas celulares humanas con delecién del gen GAA
(GAA KO), las cuales constituyen un modelo in vitro de la enfermedad de Pompe.

Con el objetivo de caracterizar las alteraciones moleculares asociadas a esta patologia, se
llevard a cabo un andlisis transcriptémico mediante secuenciacién de ARN (RNA-seq). Partiendo de
pellets celulares generados en nuestro laboratorio, se contratard extraccién de ARN total,
evaluacion de calidad, preparacion de librerias de ADN complementario (cDNA) y su secuenciacién
mediante plataformas de alto rendimiento en una empresa especializada. Posteriormente, a partir
de los archivos de secuenciacién masiva se efectuard un andlisis bioinformatico que permitira
comparar los perfiles de expresidn génica entre las diferentes lineas celulares GAA KO, con el fin de
identificar genes diferencialmente expresados y alteraciones en rutas bioldgicas relevantes,
proporcionando una visidon global de los mecanismos moleculares implicados en la enfermedad de
Pompe.

Tipologia: Trabajo de investigacién o desarrollo bioinformatico
Objetivos planteados:

1- Caracterizar el perfil de expresién génica de diferentes lineas celulares humanas GAA KO
mediante secuenciacién de ARN (RNA-seq).

2- Comparar los cambios transcriptémicos entre las distintas lineas celulares para identificar genes
diferencialmente expresados asociados a la ausencia del gen GAA.

3- Identificar rutas bioldgicas y procesos celulares alterados en el modelo de la enfermedad de
Pompe mediante analisis funcional de los datos transcriptémicos.
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Recomendaciones y orientaciones para el estudiante:

Conocimientos en biologia molecular y andlisis de datos transcriptémicos. Se valorardn nociones
basicas en bioinformatica, capacidad de organizacién, pensamiento critico y motivacién por la




investigacién en enfermedades metabdlicas.
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