1. La poliquistosis renal autosómica dominante está causada principalmente por alteraciones en dos genes, PKD1 y PKD2. Una de las principales características de estos genes es: 
A - Se trata de genes de pequeño tamaño sencillos de analizar
B - Son genes en los que se encuentran mutaciones recurrentes que explican un elevado número de casos
C - Pueden presentar pseudogenes que dificultan el estudio genético
D - Los genes principales son PKHD1 y PKD2

2. Las principales causas genéticas de poliquistosis renal autosómica dominante son:
A - Grandes reordenamientos en PKD1
B - Mutaciones puntuales en PKD2
C - Alteraciones en HNF1B
D - Mutaciones puntuales en PKD1

3. La técnica empleada hoy en día para el estudio de la poliquistosis renal autosómica dominante que permite detectar el mayor número de alteraciones genéticas es:
A - Secuenciación Sanger 
B - Microarrays
C - Secuenciación de nueva generación (NGS)
D - Técnica de MLPA

4. Si tras el estudio mediante NGS de los genes principales (PKD1 y PKD2) se detecta una variante en heterocigosis no descrita en PKD1 que se clasifica de significado clínico incierto:
A - Se concluye el estudio y se informa el paciente
B - Se debe realizar el análisis de otro tipo de alteraciones (como grandes reordenamientos)
C - No es necesario analizar otros genes como PKHD1 o HNF1B
D - Se debe revisar el resto de variantes presentes en PKD1, ya que esperamos identificar dos alteraciones en el mismo gen, o una variante en homozigosis

5. ¿Por qué las enfermedades con pauta de herencia mitocondrial solo las transmiten las mujeres?
A - Porque las enfermedades mitocondriales se transmiten ligadas al cromosoma X
B - Porque los espermatozoides, generalmente, no tienen mitocondrias
C - La afirmación del enunciado no es correcta, porque las enfermedades con pauta de herencia mitocondrial las pueden transmitir tanto hombres como mujeres con una probabilidad similar
D - Porque su transmisión depende del grado de metilación de dos alelos del cromosoma X

6. Si llega a su consulta un joven de 13 años, acompañado de su padre, para hacerse un análisis de portadores de una mutación patogénica propia de la familia, materna y asociada a una enfermedad recesiva que padece un primo hermano del joven, ¿quién debería firmar el documento de consentimiento informado? (asumiendo que no hay consanguinidad ni endogamia entre los padres del joven, ni están separados, y que los tres están sanos hasta la fecha para la enfermedad en cuestión)
A - Con la firma del padre en el documento de consentimiento informado, es suficiente
B - Al tratarse de una enfermedad de rama materna, es conveniente que firme la madre, salvo fuerza mayor
C - No procede estudio hasta que el joven, al menos, sea mayor de edad
D - Primero deberíamos solicitar el consentimiento del caso índice por cuestiones relacionadas con la protección de datos

7. En una paciente embarazada de 16 semanas, portadora en heterocigosis de una mutación patogénica en el gen PKHD1, asociada a poliquistosis renal autosomica recesiva, ¿qué prueba estaría indicado realizar?
A - Comprobar el estado fetal mediante ecografía y luego cariotipo en liquido amniótico
B - Realizar amniocentesis para estudio prenatal de la mutación de la que es portadora la madre
C - Realizar amniocentesis para estudio prenatal de la mutación de la que es portadora la madre y comprobar la posible existencia de otras mutaciones en el mismo gen, que podrían ser heredadas del padre o producirse de novo en el feto
D - Realizar toma de muestra al padre para estudio molecular de mutaciones en el gen correspondiente, y esperar la evolución 

8. En un niño con diagnóstico clínico de síndrome de Bartter, con pauta de herencia recesiva, encontramos dos variantes posiblemente patogénicas en el gen CLCNKB. ¿Cuál de las afirmaciones siguientes es la correcta?
A - Si el paciente no tiene hermanos y los padres no esperan nueva descendencia, ya tenemos la causa genética, no procede hacer más pruebas hasta que en su etapa adulta el paciente se plantee tener descendencia
B - Si ambas variantes las ha heredado del padre o de la madre, éstas pueden no constituir la causa de herencia de la enfermedad
C - Si el padre solo es portador de una de las dos variantes, podríamos estar ante un caso de falsa paternidad
D - Es conveniente realizar estudio de secuenciación de todo el gen CLCNKB en ambos progenitores

9. En un paciente con diagnóstico clínico de glomerulopatía, se identifican dos variantes en el gen COL4A4 y una en el COL4A3, todas ellas consideradas de “significado clínico incierto”. ¿Cuál de las siguientes afirmaciones es la correcta?
A - Se recomienda el estudio familiar, con el fin de aportar información que permita interpretar mejor estos resultados 
B - Seguro que no se trata de un caso de síndrome de Alport ligado al X
C - Se trata de un caso de síndrome de Alport con pauta de herencia autosómica recesiva
D - Se trata de un caso de síndrome de Alport con una pauta de herencia autosómica dominante

10. Si en un individuo se identifica una variante en el gen UMOD (uromodulina) no descrita hasta la fecha asociada a patología, pero nos informan que está presente en solo un 2% de la población normal, debemos pensar que:
A - El paciente tiene probablemente una nefropatía hiperuricemica
B - El paciente tiene una predisposición aumentada para presentar una nefropatía hiperuricemica
C - El paciente seguro que no tiene una nefropatía hiperuricemica
D - Probablemente se trata de un polimorfismo

11. Mujer de 22 años, sana, asintomática, que acude para valoración y asesoramiento, por padre afectado de hiperoxaluria primaria, con identificación en homocigosis, de una mutación patogénica en el gen AGXT, cuyo informe adjunta. ¿Cuál de las afirmaciones siguientes es incorrecta?
A - La paciente es portadora obligada de la mutación patogénica del padre, y no tiene riesgo de padecer la enfermedad en un futuro 
B - La paciente es portadora obligada; no obstante, debemos realizarle el análisis de portadores de la mutación puntual identificada en su padre
C - Es aconsejable realizar a su pareja un estudio mediante secuenciación NGS de todo el gen AGXT, y si no hay mutaciones, no tiene riesgo para su descendencia
D - Todos los hijos de la paciente serán sanos, salvo que la pareja de ésta sea portadora de alguna alteración patogénica en el gen AGXT

12. Paciente de 25 años, que hace 7 presentó un proceso mieloproliferativo severo, del que se ha recuperado totalmente tras quimioterapia y trasplante de médula ósea. En la actualidad se plantea tener descendencia, pero consulta por estar afectado su padre de poliquistosis renal, a quien se le identificó en su momento una mutación patogénica en el gen PKD1. Sin embargo, el paciente desconoce si él es portador. ¿Qué debemos hacer?
A - Programar una toma de muestra de sangre periférica para análisis de portadores de la mutación paterna
B - Aconsejar un DGP con el fin de asegurar que su hijo es sano para la poliquistosis
C - Comprobar si el paciente es o no portador, mediante análisis de la mutación paterna del gen PKD1 en una una biopsia de piel
D - Comprobar si el paciente es o no portador, mediante análisis de la mutación paterna del gen PKD1 en una una biopsia renal

13. Mujer de 25 años, con diagnóstico clínico y molecular de raquitismo hipofosfatémico, con identificación de mutación patogénica en el gen PHEX (localizado en el cromosoma X). Solicita asesoramiento genético respecto a su posible descendencia. ¿Cuál es la afirmación correcta?
A - Todos sus hijos varones estarán afectados, mientras que todas sus hijas serán portadoras pero no padecerán la enfermedad
B - El 50% de sus hijos varones estarán afectados, mientras que el otro 50% serán sanos, y respecto a sus hijas, el 50% serán sanas y el otro 50% podrán padecer la enfermedad
C - El 50% de sus hijos varones estarán afectados, el otro 50% serán portadores sanos, mientras que sus hijas serán todas sanas, aunque el 50% de ellas serán portadoras
D - Todos sus hijos varones serán sanos no portadores, y todas sus hijas serán portadoras y podrán padecer la enfermedad

14. Paciente de sexo masculino, de 25 años, con diagnóstico clínico y molecular de raquitismo hipofosfatémico, con identificación de mutación patogénica en el gen PHEX (localizado en el cromosoma X). Solicita asesoramiento genético respecto a su posible descendencia. ¿Cuál es la afirmación correcta?
A - Todos sus hijos varones estarán afectados, mientras que todas sus hijas serán portadoras pero no padecerán la enfermedad
B - El 50% de sus hijos varones estarán afectados, mientras que el otro 50% serán sanos, y respecto a sus hijas, el 50% serán sanas y el otro 50% podrán padecer la enfermedad
C - El 50% de sus hijos varones estarán afectados y el otro 50% serán portadores sanos, mientras que sus hijas todas serán sanas, aunque el 50% de ellas serán portadoras
D - Todos sus hijos varones serán sanos no portadores, y todas sus hijas serán portadoras y podrán padecer la enfermedad.

15. En lo referente a los patrones de herencia, ¿cuál de las afirmaciones es incorrecta?
A - En la herencia autosómica dominante, la probabilidad de heredar la mutación patogénica de uno de los progenitores y desarrollar la enfermedad es del 50%
B - En la herencia autosómica recesiva, la probabilidad de heredar la mutación patogénica de uno de los progenitores y ser portadores sanos es del 50%
C - En la herencia autosómica recesiva, la probabilidad de heredar las mutaciones patogénicas de ambos progenitores y desarrollar la enfermedad es del 50%
D - En la herencia autosómica recesiva, la probabilidad de heredar las mutaciones patogénicas de ambos progenitores y desarrollar la enfermedad es del 25%

16. La poliquistosis renal autosómica dominante está causada por:
A - Mutaciones en todos los genes implicados (PKD1, PKD2, GANAB y DNAJB11)
B - Una mutación en alguno de los genes implicados (PKD1, PKD2, GANAB y DNAJB11)
C - Dos mutaciones en alguno de los genes implicados (PKD1, PKD2, GANAB y DNAJB11)
D - Mutaciones en genes, la mayoría de ellos, desconocidos

17. ¿Cuál de las siguientes características no se observa en una poliquistosis renal?
A - En la forma clásica no se observa el fenómeno de anticipación
B - Hay formas de herencia autosómica recesiva
C - No se han descrito casos de herencia mitocondrial
D - Generalmente es una enfermedad de penetrancia baja

18. ¿Cuándo se recomienda la realización de un estudio genético para diagnosticar la PQRAD?
A - Siempre; es el método diagnóstico de primera línea
B - En caso de necesidad de un trasplante de órgano en casos familiares
C - En casos esporádicos o en pacientes con diagnóstico clínico de PQRAD e interés reproductivo
D - En todos los familiares de un paciente con diagnóstico clínico

