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PROLOGO 

Desde el inicio de las ciencias biológicas, el continuo y rápi-

do avance de la Genética Médica, han ido descubriendo más y más le-

yes que la rigen. 

Es posible que los primeros seres humanós hayan fijado su aten-

ción en aspectos hereditarios, no tomados en cuenta en presentes fe 

chas por ser de observación común; ya que en los albores de la na - 

tureleza no se dieron casos como el que nacieran leones como cacho-

rros de canguro o un leopardo nacido de jirafa. 

La Genética considerándose ya como ciencia, y campo en el cual 

loe médicos y otros científicos, así como estudiantes, no sólo de -

Medicina sino de otras ramas de la ciencia han ido adentrándose en 

la Genética debido al interés acerca de origen de ciertas anomalías 

que afectan a un individuo. 

Muchos han considerado la Genética como ciencia que se ocupa -

de coleccionar casos raros sin saber que no sólo se ocupa del estu-

dio de los factores hereditarios en su aspeoto patológico sino tam-

bién en su estado normal. Esperando que el hombre avance lo sufi - 

ciente como para que *  al ir descubriendo las leyes de la Genética *  

las interprete e integre adecuadamente. Los avances en la investi-

gación en los últimos arios han dado e conocer apasionantes y numero 

sos caminos dentro del estudio de la Genética como el diagnótico -

prenatal de alteraciones genéticas por medio de cultivos celulares 

6 Biopsia. 

Gracias a los procesos hereditarios modificados por el medio am 

biente a través de mutaciones que oondioionan la evolución biológi-

ca, apreciamos a nuestro derredor una extraordinaria variedad de se 

res vivos y dentro de esta un grupo que constituye las especies. 

Dentro de la patología genética, tema a tratar en esta tesis, -

encontramos aberraciones cromosómicas demostrables tules como el -

Síndrome de Down. 

Estas anomalías son más comúnmente vistas en nuestros días, y 



puede deberse a loe estudios hechos de tiempo atrás que obligaron -

al ser humano a poner más atención aceros de lo que nos rodea, no -

sólo a tomar en cuenta las enfermedades funcionalmente hablando, si 

no interesarse en las anomalías congénitas que impiden en ocasiones 

integrar a un individuo a la sociedad como una persona completamen-

te normal. 

Dándonos de este modo, datos estadísticos de los árboles genea-

lógicos familiares y de poblaciones, y la frecuencia con la que las 
mutaciones se presentan. 

Por lo que, la Citogenétioa ó genética cromosómica se encarga:re' 

del estudio de cariotipos ó aberraciones cromosómicas existentes; y 

la genética bioquímica, del estudio de defectos cnzimíticos y nole-

culares. 

Y si existen síndromes que provocan anomalías estructurales co-

mo el labio y paladar hendidos, en los que, el material cromosómico 

se encuentra alterado permanentemente presentando perspectivas de - 

vida de sólo meses o días, 

quién no recomendaría la reconstrucción de estos defectos es-

tructurales en individuos que llegan a sobrevivir ? 

Es por esto que hacemos hincapié en atraer 1P atención •1.?.1 °don 

tólogo a la Genética Médica y los trastornos que se presentan, ya 

que al ser la Odontología una rama médico:, no debe aislarte comple-

tamente de la Medicina en general. 

Amanda de Jesús Iza Ornelas 



BOSQUEJO HISTORICO 

Desde la más remota antigüedad, el interés del hombre y su cono 

cimiento acerca de la herencia aún en forma elemental los han lleva 

do a realizar estudios acerca de este tema. Se han descubierto al-

gunos escritos cuneiformes babilónicos de hace más de 6 000 arios, 

los cuales se piensa son árboles genealógicos de caballo. 

Entre las observaciones que han destacado son las de los gris 

goa Aristóteles o Hipócrates. Se hace notar que el pensamiento 

griego mantuvo el concepto de influencia del medio ambiente sobre 

la transmisión hereditaria. 

A raíz de la construcción del microscopio óptico por Anton von 

Leenwenhoek, quien observó los espermatozoides humanos a través de 

los siglos XVII y XVIII; aparece entonces, la primera teoría de -

que ni el espermatozoide, ni el óvulo contenían un embrión prefor-

mado, sino una substancia capaz de formarlo después de la fertili-

zación. 

En 1828, el descubrimiento hecho por Van Bear acerca del huevo 

humano y los adelantos de la microscopía, corroboraron en el siglo 

XIX la teoría de la epigénesis que concuerda °esencialmente con to 

dos los conceptos modernos de la reproducción y mecanismos de trans 

misión hereditaria. 

Los filósofos griegos hablen ya sugerido la influencia del me 

dio ambiente sobre los caracteres hereditarios, sin embarfjo no fué 

sino hasta el siglo XVIII, cuando Jean Baptisto Lamarok ( 1744 —

1829 ), científico francés, formuló una teoría sobre caracteres -

hereditarios que pretendían ser adquiridos del medio ambionte. Teo 

ría que tuvo gran aceptación hasta hace unos anos, apoyada por aleu 

nos biólogos modernos como Lisenko en Rusia. Simultáneamente, el -

estudio de los fósiles había llegado a ser objeto do investigación, 

proporcionando al fin una demostración fundamental de las teorías 

evolucionista s. 



( 1822 — 1384 ) Gregorio Hohann Mendel, durante los arios de 
.1W 

1854 — 1856, comenzó su famosa serie planeada de investigaciones —

respecto a la herencia de híbridos vegetales, que di6 a conocer en 

1865 ante la sociedad naturalista de Bruen. Date trabajo ha valido 

al autor el título de " Padre de la Genética Moderna ". Las conclu 

siones de su obra han sido denominadas las "Leyes de la Herencia" 

que imperan hasta nuestros días. 

Charles Darwin ( 1859 ) publicó su extraordinario libro sobre —

el origen de las especies y sus ideas sobre la evolución, resultado 

de veinticinco años de experimentos y estudios. 

En 1901 MoOlung y Sutton, planearon la primera hipótesis de la 

existencia de una relación entre un carácter dado y un cromosoma de 

terminado, al postular la relación de los cromosomas X con la deter 

minación del sexo. 

1902 y 1903. Como resultado de observaciones microscópicas so—

bre la división celular, Sutton y Hoveri, dan la primera tecría cro 

mosómica de la herencia, la probabilidad de asociación de cremoso —

mas maternos y paternos en pares y su separación subsiguiente duran 

te la división reductora, constituya la base física de la ley mende 

liana de la herencia, mostrando la relación de los cromosomas con —

la segregación y el emparejamiento independiente. 

Morgan en 1910, demostró la herencia ligada al sexo de los ojos 

blancos de la Drosophilia. A esto siguió la demostreción de que los 

genes estaban contenidos en los cromosomas en disposición lineal y 

determinada. ( Teoría cromosómica de la Herencia ) 

En 1912 Mercan y Cattell, encontraron que los genes, aunque li—

gados dentro del cromosoma completo podícn combinarse nuevamente, —

como resultado de un cambio de segmentos cromosómicos durante la 

meiosis. 

1913. Sturtevant comenzó a dibujar mapas cromosómicos, lo que 

Pointer prosiguió y completó con sus oUsorvaciones sobre cromosomas 

gigantes de las cli5ndulaa salivales, en 1930. 



Müller ( 1922 1941 ), obtuvo un adelanto notable en la genética 

acerca de la reproducoión de mutaciones, formulando con esto el con 

cepto de gene - enzima. 

En 1923 Pointer afirmó que el número cromosómico correcto era -

de 48, concepto aceptado en 1956. En este mismo agio, Tjio y Levans 

de Suecia, empleando cultivos tisulares de pulmones fetales, demos-

traron que el verdadero número de cromosomas humanos es de 46. 

1925. Sturtevant demostró la posibilidad de un cambio en el e-

fecto fenotipico de uno 6 mío genes, debido a un cambio en su posi-

ción respecto a los otros genes. Podía ser resultado de una muta - 

ción de cromosoma, es decir, resultado de un cruzamiento de salto o 

una alteración estructural cromosómica. 

H.J. Miiller estudió la mutación cromosómica, dando como reoulta 

do en 1927, su demostración de la acción mutante de los rayos X. 

Watson y Criok, con el modelo de la doble hélice, esclarecieron 

mecanismos en los que se fundaba la autoduplicación y disposición -

del DITA y la transferencia al citoplasma a través del IINA. Abrién-

doee de este modo, perspectivas revolucionarias al hombre para in - 

terpretación y posibles correcciones futuras del código genético. 

En 1959 Lejeune, Gautier y Turoin descubrieron por vez p:zimera 

una enfermedad en el hombre como producto de aberración cromosómicas 

el móngolismo, en el'cual .e-dsten 47 cromosomas; trisornia que reci-

be el hombre de. Síndrome de Down, tema a tratar en el capítulo VII. 

Edwards en 1960 descubro otra enfermedad en el hombro también 

como producto de una aberración cromosómica donde está triplicado -

el cromosoma 18, recibiendo el nombre de Síndrome de Edwards. ( cap. 

VI de esta tesis ) 

La GENETICA, la más joven de las ciencias, lo ha bastk.do poco - 

mác de medio siglo para producir una verdadera revolución dentro de 

la Biología. Se han descifrado no sólo mecanismos de herencia, si-

no el mensa je genético y la naturaleza y funci6n del gene. 



Es posible que esto alargue la vida del hombre y la haga más -

placentera, introduciéndo dimensiones biológicas y médicas totalmen 

te nuevas, estudiando en ambas sus fundamentos, medio y fines, se-

gún los cuales viven y actúan actualmente. 



CAPITULO I 



INTRODUCCION A LA GENETICA 

TEMA I t COMPLEJO CELULAR 

CELULA 

La célula es la unidad orgdnicet funcional de loa vegetales y a—

nimales, en otras palabras el prinoipal componente de todo ser vi 

viente. Es una forma de vida organizada capaz de existir indepen 

dientemente del medio sustituyendo sus substancias propias oonforme 

las necesita, partiendo de elementos nutritivos que son abeorvidos —

del medio ambiente. 

Formada por una masa protoplasmática, generalmente microscópica 

en la cual está incluido un ouerpo denso y mas pequeño que os el nú—

cleo. 

En sí la oélula está constituida por partes fundamentales que —

son t Membrana Celular y Citoplasma. 

MEMBRANA CELULAR 

Es la parte funcional viva de la célula. Es a través de esta 

por la cual entran los elementos nutritivos saliendo los productos 

de deshecho. 

El CITOPLASMA es el contenido celular envuelto de membrana, —

constante en temario y contenido dentro de una misma célula. 

Puede observarse muy grande como en el caso del óvulo, o muy pe 

quelo como es el caso de loo linfocitos. 

Las actividades presentes en el citoplasma son semejantes a las 

que ocurren en una linea de fabricación, o sea, se efectúan diversas 

actividades, necesarias pgra lograr un producto completo al término 

de una cadena. 

Dentro del citoplasma existen diferentes organelos, a los que 

corresponden funoionee específicas, y son : 

1 



MITOCO1DRIAS 

Llevan a cabo, en su interior, numerosos procesos metabólicos -

en los que, se obtiene energía, que es almacenada. Esta energía, co 

nocida más comunmente como Adenosin Trifosfato ( ATP ), y los proce-

sos, conocidos con el nombre de Cadena respiratoria o Ciclo de Krebe. 

RETICULO ENDOPLASMICO 

Constituido por membranas, las cuales, en forma de capas concón 

tricas de pasajes tubiliformes se abren hacia la superficie de la -

membrana celular y al interior hacia el espacio existente entre las 

2 membranas de la envoltura nuclear. 

Existen dos variedades de Retículo Endoplásmico 2 

1) Granular 

2) Agranular 

GRAUULAR 

En sus membranas se observan, con grandes aumentes, 

densas partículas incrustadas que son los Ribosomas, contenidos por 

RNA. 

AGRAIIULAR 

Se observa casi liso, carente de gránulos. 

El RETICULO ENDOPLASMICO tiene la principal función de ser el -

centro activo que da forma al mensaje Genético. 

RIBOSOMAS 

Constituidos en un 60% de RITA y un 40,E  de proteínas por peso. 

Su función principal, cuando se encuentran libres, es la de ser 

vir como lugar de síntesis de proteínas necesarias para conservar la 

constitución enzim&tica. 

APARATO DE COLOT 

Consta de unn red irregular de conducton revestidos de membrw 

nao. Su función en la actividad celular aún no está dilucidada por 

2 



completo. Algunos enólogos piensan que el complejo celular de Gol—

gi sirve de almacén temporal para algunas substancias producidas en 

el Retículo Endeslásmico, y que esté involucrado en la secresión ce—

lular. 

Este componente oitopleemático, se observa en casi todas las cé 

lulas a excepción de los espermatozoides y eritrooitos, que carecen 

de este. 

LISOSOMAS 

Su acoión se describe como aparato digestivo de la célula. Las 

enzimas contenidas en los lisosomas hidrolizan muchas substancias y 

dependiendo de estas substancias a hidrolizar, los lisosoman liberan 

nucleasas, glucosidasss, protessas, etc. 

CENTRIOLOS 

Cuerpos cilíndricos formados por estructuras muy finas. Son 27 

agrupados en 9 "tríos". La función de los centriolos es muy impor — 

tante dentro de la división celular, ya que ente precisamente se en 

carga do dirigir y llevar la reproducción celular, conocido:, con el —

nombre de Mitosis. 

FIBRILLAS 

Se les da el nombre de fibrillas a las fibras o filamentos muy 

finos. 

De estos finos filamentos se encuentran formados los componen —

tes u organelos celulares, y no sólo estos sino también los músculos 

nervios y demás tejidos del cuerpo animal. 

NUCLEO t ( CEREBRO DE LA CELTUA ) 

Posiblemente esta sea la estruotura más importante del complejo 

celular. 

modos len rejistron gen6tioos 7e hallan dentro del niloloo. 



Elote posee alrededor de 40,000 genes en la célula humana, 

que codifican otras tantas substancias, lo que significa un hecho 

crucial para la evolución y es la información genética le cual po 

see duplicada. Esta información se encuentra dispuesta en tiras 

largas de ácido desoxirribonucléico ( DNA ); también contiene éci 

do ribonucléico ( RNA ), y gran cantidad de otras protainas de -

las cuales la Histona es la principal. El resto de proteínas son 

las conocidas como NO-Histonas. 

Al pereóer, ambas regulan la función genética, es decir, 

tivan algunos genes mientras que reprimen otros. 

Todas las substancias mencionadas anteriormente, componen al 

grueso llamado CROMMIA. 

 

fig. 1  EIrRumnin DE UNA anuLA 

1.- - Membrana celular 

2.- Hembra- a nuclear 

3.- Núcileo 

A.- Nucléolo 

5.- Citoplasla 

6.- Retículo endop1:11 

mico 

7.- Aparato de Colgi 

3.- Mitocondria 

9.- Lisosoma 

lo.- Centrosoma 

to 
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TEMA 	PROPIEDAD Y NATURALEZA DE LOS GENES 

Los genes además de controlar la herencia de padres e hijos, tam 

bién controlan la función diaria de las células y su reproducción de 

terminando cuales substancias van a ser sintetizadas como lo son las 

enzimas y los compuestos químicos. 

GEN 

Unidad genética por excelencia. Son moléculas de ácido nucléico 

denominado DNA, que controla automáticamente la formación de otro áoi 

do nuolóico conocido como RNA 6 ácido ribonucléico. 

Este difunde a través de la célula y controla la formación de -

diferentes proteínas. 

Los genes controlan la formación de las diversas proteínas de -

las distintas células del organismo. Poseen propiedades fundamenta -

les, entre las cuales se encuentran : 

1.- Capacidad de dirigir la formación de enzimas y otras proteí 

nas. 

2.- Capacidad de dirigir la formación de una réplica de sí mis-

mo y 

3.- Capacidad de mutar ( sufrir alteraciones sin perder la ca-

pacidad de reproducirse ). 

A) REPLICA DE ACIDO DESOXIRRIBONUCLEICO ( DNA ) 

Bloques básicos de construcción de DNA ¿ 

3ntre los compuestos químicos básicos que intervienen en la for- 

mación del ácido desoxirribonucléico 6 DnA se encuentran : 

- ácido fosfórico 

- un azúcar llamado denoxirribosa y 

- 4 bases nitrogenadas que son : 

1) 2 PURINAS 	Adenina y Guanina 

2) 2 PIRIMIDINAS 	Timina y Citocina 

El fosfato P°4 ) y la desoxirribosa forman las dos ramas heli- 

5 



coila les del DNA, y las bases nitrogenadas las conexiones entre estas 

dos. 	fig. 2 

	

«4 	 

Modelo de la molécula de DNA propuesto por Watson y Crick ( 1953 ) 

NUCLEOTIDOS 

la  ETAPA DE FORMACION DE =A 

La combinación de una molécula de ácido fosfórico, una desoxirri 

besa y una de las cuatro bases forman 'in nucleótido. 

De esta manera se forman 4 nucleótidos separados, uno para cada 

una de las bases : 

a) ácido adenílico 	e) ácido timidílico y 

b) ácido guanílico 	d) ácido citidilico 

Estas beses forman pares y cada uno de estos pueden unirse en 

forma laxa ( por medio de enlaces de Hidrógeno ), proporcionando el 

medio por el cual so unirán las dos tiras de la hélice del DNA. 

El nucleótido de uno de los pares se encuentra en una tira de 

DNA, y el otro nucleótido de esta tira en posición correspondiente a 

la otra; hallándose estas, unidas por enlaces laxos irreversibles en—

tre las bases de los nucleótidos. 

ORGANIZACION DE 'TUCLEOTIDOS PARA FORMAR DNA 

Los nucleótidos se combinan de manera tal, que el ácido fosfóri—

co y la desoxirribosa alternen entre sí en las 2 ramas, y estas se en 

cuentran unidas por los pares correspondientes de bases. Ejemplo : 

CG, CO, GC, TA, CG, TA, AT y AT. Unidse como anteriormente se mencio 

nb, por puentes laxos de hidrófeeno. 

Debido a la unión lrxa de estas 2 tirao, pueden separarse 

mente, como lo hacen durante el curso de su funeión dentro de la eó 
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lula. 

Para ver al DNA con perspectiva fisicct adecuada hasta tomar uno 

de loe extremos y arrollarlo formando la hélice, observando 10 paree 

en anda vuelta completa de esta hélice de la molécula de DNA. 

REPRODUCCION ( Réplica ) DEL DNA 

El DNA se reproduce varias horas antes de que tonga lugar la 

mitosis, la duración de esta replica es de 1 hr. aproximadomente, en 

trando en función posteriormente el NUCLSO; normalmente durante va - 

ries horas antes de empezarse la mitosis. 

El DNA se duplica 1 sola vez, dando como resultado 2 duplicados 

exactos de este, las cueles se vuelven respectivamente el DNA de Ias 

células hijas resultantes de la mitosis. 

ACONTECIMIENTOS QUIMICOS Y 2isicps DEL DNA 

1°  Las 2 tiras de DNA se separan por los puentes laxos de hi - 

dróceno. 

20  Cada una de las tiras se combina con nucleótidos de desoxi-

rribosa, de las cuatro tipos descritos antes como bloques básicos de 

construcción del DNA. 

Cada una de las bases atrae un nucle&tido con la baso °emplomen 

tarin. 

En esta forma dispowlendose seriadamente uno al lado del otro 

los nucleótidos adecuados. 

3°  Loa mecanismos enzimáticos proporcionan la energía loaran 

do la polimerización de los nucleetidos hasta formaras la nueva tira 

de DNA. 

B) SINTESIS DE PROTEINAS Y EL CODIGO GENÉTICO 

Los cenes están dispuestos en una línea secuencial dentro del 

cromosoma y non los determinaates de la herenoia, ya que enoierren 



la información necesaria para la perpetuación de la especie. ( Gen 

determinante de la herencia ) 

El postulado Garrod acerca del GEN como precursor do la enzima, 

que se enuncia "gene - enzima", ha debido modificarse en virtud de -

que se ha demostrado que en la síntesis de una enzima intervienen 2 

6 más genes, ubicados en diferentes cromosomas, gene - polipéptido. 

La transcripción de la información genética se realiza medicnte 

le molécula de RNA formada por un cordón semejante a uno de los 2 da 

DNA. Esta transcripción depende del Rna polimeraza, que en una de 

sus partes reconoce el triplete específico del DNA que marca el ini-

cio del gene. 

La polimeraza "lee" el gene DNA, en tanto que forma una :molécu-

la complementaria del RNA. Cuando la polimeraza alcanza un codon - 

terminal, la lectura se detiene en la molécula del nuevo RNA, y es -

liberada. 

TEMA III 	FORMAS DE REPRODUCCION CELULAR 

A) MITOSIS 

La mitosis es una forma de reproducción celular, privativa de -

células somáticas corporales, células sin trascendencia en un nuevo 

individuo. 

Es una recuperación de células que se van perdiendo o se hacen 

más cuando el individuo se forma. 

Esta forma de reproducción consta de 4 fases consecutivas : 

1) Profese 

2) Metafase 

3) Anafase 
	Proceso continuo 

4) Telofase 

PROPASE : 
Es la etapa temprana de la mitosis en la cual nos en 
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contramos con 4 eventos importantes : 

1.— Manifestación visible de los cromosomas 

2.— Separación de fragmentos centriolares, uno frente al otro. 

3.— La membrana nuclear se disuelve 

4.— Formación del huso acromático.' 

METAFASE s 
Aquí se efectúa el movimiento cromosómico, en el que 

se colocan los cromosomas en el huso, estableciendo contacto con las 

fibras a través del centrómero. Se efectúa la formación de la Placa 

Ecuatorial 

ANAFASE 
En esta faso, se efectúan 2 eventos 

— Los centrómeros de los cromosomas se dividen x 	) 	( 
dando origen a 2 cromátides, hay un rompimiento longitudinal. 

— Una cromátide es jalada por el huso acromático y el otro es 

jalado hacia el lado contrario. 

Al final de la Anafase y comienzo de la 

TELOFASE s 
Hay una constricción a la mitad de la célula alarga— 

da ( surco de segmentación ), el cual va haciendose más profundo has 

ta que la célula se divide, dando como resultado 2 células hijas i—

dénticas a la célula madre que les di6 origen. 

Uno de los eventos que parecen cerrar la Mitosis corresponde al 

centriolo, este se divide y queda listo para la futura división MI — 

TOTICA. 
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fig. 3 

Etapas de la mitosis. Se representan sólo dos de los 

23 pares de cromosomas. Los cromosomas de uno de los progeni 

toree se han representado en blanco; los cromosomas del otro 

progenitor, en negro. 

( A ) ITTTERFASE; ( B ) PROPASE; ( C ) METAFASE; 

( D ) ANAFASE; ( E ) TELOFASE; ( F ) InTERFASE. 



B) HEIOSIS 

La Meiosis es una forma especializada de división celular que 

se observa en la formación de los espermatozoos y óvulos haploi - 

des ( gametos ). Cada uno posee 23 cromosomas. 

Esta división tiene situaciones análogas a la mitosis, que ejer 

citará su acrobacia sobre las fibras del huso acromático. Además de 

continuar la especie, la Meiosis le da variabilidad a la misma. 

La MEIOSIS se divide en $ 

MEIOSIS I y MEIOSIS II 

Básicamente recordaremos que la Neiosis I es reductiva, los oro 

mosomas homólogos se aparean durante la Profase y posteriormente se 

separan durante la Anafase; aunque permanece intacto el centrómero - 

de cada cromosoma. 

En la Meiosis II, como en la Mitosis ordinaria, pe dividen loa 

centrómeros y las oromátides pasan a loe Polos opuestos. 

En sí la Meiosis consta de 

Lantoteno 

Cigoteno 

Profase I 	Paquiteno 

Diploteno 

Diacinesis 

Metafase I, Anafase I 	Telofase i y de 

Profane, Metafase, Anafase y Telofase II. 

PROPASE I : 
LAPTOTEN0.- Aparecen los cromosomas en forma de -

delgados filamentos. Se obnervan como elementos únicos individuali-

zados aún cuando el DNA se ha duplicado antes de esta etapa. La meen 

brana nuclear desaparece. Los centriolos, ya uno frente al otro co-

mienzan a proyectar las fibras del huso. 

CIGOTEU0.- Se caracteriza por aparojamiento de 
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de cromosomas homólogos, es decir, se asocian formando cromosomas bi-

valentes. Este aparejamiento no ocurre en la Mitosis. 

PAQUIP3210.- Los cromosomas homólogos, se fusionan 

íntimamente, se ponen en contacto estrecho todos los segmentos y ca-

da cromosoma aparece formado por 2 cromdtides, por lo que cada biva-

lente se encuentra constituido por 4 filamentos. 

Durante esta etapa se efeotúa el entrecruzamiento de los genes , 

aproximadamente 50. Este entrecruzamiento se conoce como " crossing,» 

over ". 

D/PLOPEN0.- Loe cromosomas se separan, pero permane 

cen unidos en sitios marcados en el intercambio de genes, llamándose 

en estos sitios " 11V/ASNAS ". 

DIACINESIS. Esta es la etapa final de la Profese I 

y se caracteriza por enrrollamiento compacto de los cromosomas. 

METAPASE I a 
Los cromosomas se disponen en el plano ecuatorial 

y los centriolos emiten sus fibras, las cuales se adhieren al centró-

mero de los cromosomas que se encuentran unidos por quiasman. 

ANAFASE I t 
Los cromosomas en esta fase, se rompen por sus - 

quiasmas no por sus oentrórneros. ( Este evento es el que diferencia -

la mitosis de la meiosis ). 

TELOPASE I e 
Esta es la etapa breve de la división Meiética. 

No hay reproducción de cromosomas, estos son jalados hacia los -

polos de la célula por las fibras del huso. En este momento un miem-

bro de un par de cromosomas homblozos es llevado a un polo do la célu 

la y el otro al lado opuesto. 

Los 46 cromosomas se reparten en 2 células hijas con 23 orom000- 
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mas oada una. 

En el ceso del óvulo, esta primera división meiótica ocurre du-

rante mucho tiempo, aproximadamente 40 zafios, paro en si la meiosis - 

no avanza sino hasta el momento en que el ciclo menstrual se inicia 

( post - puberal ). 

MEIOSIS II 

PROPASE II a 
Desaparición de la membrana nuclear, hay emigra 

ción oentriolar y condensación cromosómicas, los cuales vuelven a 

mostrarse como largos filamentos que ya no se encuentran por pares • 
sino simples aunque duplicados. 

METAPASE II I 
Las células, óvulos y espermatozoides, los cuales 

se encuentran con 23 cromosomas cada uno, unen estos en el plano e 

cuatorial. 

ANAPASE II 
Aquí existe ya el rompimiento por los centrómeros 

en forma longitudinal. 

TEIOPASE II : 
Evento análogo a la mitosis. 

La Meiosie II sólo se lleva a cabo cuando el óvulo es fecundado. 

Hay dos hechos importantes que se llevan a cabo en el curso de 

la Meionis 

1.- La separación de los pares de cromosomas en la primera di- 

visión. Es absolutamente el azar. 

A cada polo van cromosomas maternos y paternos. 

2.- Intercambio en la división de segmentos do cromosomas ma - 

ternos y paternos. 

Estos acentúrn la mezcle de patrir:oniou hereditario°. 



De estos dos eventos depende la variabilidad del individuo. 

En le Diseinesis en la mujer, se presenta la maduración ovular 

post — pubersl. 

En el hombre, la meiosis se efectúa en la pubertad. 

e 

fig. 4 
Primera división meiótica. Sólo se representan dos de 

loa 23 pares. Los cromosomas de un progenitor en blanco y loa 

del otro en negro. 

A, leptotene; II, cigotene; C, paquitene; D, diplotene; 

El y E2, metafase; Fi y 11,,, anafase precoz; Gi y G2, anafase —

tardía; Lila  y 111b,  112a y  112b'  telofase. Una combinación posi— 

ble entre los don pares cromosómicos aparece en El, Fl, Gl, 
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Ala Y Hl la combinación alternante aparece en 1127  72, 

1124 Y Fl2b• 

fig. 5 
Secunda diviuilm meiótiwn. A, metnfase; B anarnce; 

C telof-Ase; Al  y A2  representan Bia  y In do lo fig. 4 



CAPITULO 	II 



ARBOLES GENEAIOGICOS Y RASGOS ZEREDITARIOS 

El árbol genealógico nos permite deducir el patrón de herencia 

que sigue una enfermedad. 

Conviene realizar un interrogatorio al sujeto, primeramente so 

bre el número de hermanos que tiene y una vez obtenida esta cifra , 

preguntar el número que él mismo ocupa. Ordinzriamente se anotan 

por orlen decreciente. Consecuentemente preguntar por los padree y 

abuelos,• el el rasgo hereditario en manifiesto en algunos de los pa 

dres, deberé indagarse también entre tíos, etc. 

La consanguinidad es importante, ya que en el medio en que vi—

vimos los pacientes la ignoran, por lo que el árbol genealógico se 

" detiene ". Aunque si es de utilidad el que conozca la salud o en 

ferrnedad de loe tíos abuelos. 

TEMA I t VARIACION EN LA EXPRESION DE LOS GENES 

Loe rasgos, características morfológicas, funcional o patoló 

gica, pueden ser transmitidos de una generación a otra. 

Loe genes se encuentran en los cromosomas en sitios determina—

dos llamados " LOCUS ", por lo que al existir cromosomas homólogos, 

loe genes deben existir por paree. 

ALELAS s Leone agrupados por pares. 

HETEMOIGOTO s Genotipo con diferentes alelos. 

HOMOCIGOTO s Cuando los aleloe son iguales. 

GEN DOMINANTE s Cuando los genes se expresan en el fenotipo y 

no permite que el alelo se exprese. 

El GEN es RECESIVO ni para expresarse, requiere la presencia -- 
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del gen en doble dosis. 

Un gene patológico anormal esté sujeto a diversos factores de 

índole ambiental, que influyen a manera que dicho gene tenga dife -

rentes grados de manifestación. 

Esta diferencia de Erados se le denomina EXPRESIVIDAD y entre 

rase visible sea el efecto de dicho gene, se dice que tiene mayor ex 

presividad. 

PENETRANCIA : Este término es otra de las fornas de manifesta 

ción de los genes, y es un concepto de "todo 6 nada" de 

"el o no". 

En conclusión, la variación en la sapresión de loe geaes juega 

un panel sumamente importante en el medio ambiente y 3113 variacio .-

710321. 

Condicionando que un mismo gene sea manifestado diferentemente 

en dos personas de una misma familia. 

TEMA II s TIPOS DE HERENCIA 

Todos los caracteres son resultados de la acción combinada de 

faotores genéticos y ambientales, pero que hay que distinguir entres 

- Defectos en la información genética 

- Factores aleatorios ambientales que es el principal respon-

sable y 

- La combinación entre constitución genética y ambiental. 

TRASTORNOS GENETIjOS , entre los que hay 3 principales : 

1.- Defectos de goneo únicos 

2.- Trastornos cromosómicos 

3.- Rengo multifaotoriel 
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1) HERENCIA AGTOSOMICA'o MENDELIANA 

En esta tipo de herencia los genes se encuentran en un (aromoso 

ma autosómico. Existen dos tipos : 

a) HERENCIA ADTOSONICA DOMINANTE 

Es el único caso de herencia que se transmite de padres a hi — 

jos •n linea directa. Los individuos con este tipo de herencia son 

heterocigotos para el gene en cuestión. El criterio para su inter—

pretaoión, de acuerdo con el análisis de los árboles genealógicos — 

SS I 

1) El carecter aparece en todas las generaciones, aunque —

existen las llamadas " formas frustradas " donde parece saltar 

alguna generación. 

2) Generalmente uno de los progenitores también está afecta 

do a menos que so trate de una mutación fresca ( de novo ). 

3) Cada hijo independientemente de su sexo, presenta la al—

teración, con un 50% de probabilidad. 

4) Con frecuencias de transmisión vertical y horizontal. 

5) Por lo general las autonómicas dominantes con más benig—

nas que la autonómica Recesiva, y son estas compatibles con la 

vida. 	
Ejemplo : Dentinogénesis Imperfecta 

fig. 6 
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.1rbol Genético estereotipado do horencia autonómica 

dominante. 

b) HERENCIA AUTOSOMICA RECESIVA 

En el caraoter transmitido bajo esta forma de herencia el irsdi 

viduo afectado está tejo la forma homocigota, es decir, un caracter 

transmitido de ambos progenitores en doble dosis por un gene anor 

mal. 

Para interpretarlo, los criterios a utilizar son 

1.— En general ambos padres son sanos pero consanguíneos 

2.— En promedio cada hijo tiene 25% de posibilidad de pa 

docer la enfermedad 

3.— Los rasgos típicos del caracter se manifiestan en 

transmisión horizontal 

4.— neneralmente con de serios pronósticos. !Ifectan gra 

vemente la vida del inaividuo, muchas veces interrumpida 

en los primeros silos 

5.— Una persona afectada se reproduce, y el defecto no ea 

transmitido a menos do que el cónyuge sea heterooigoto. 



Ejemplo s Enanismo Hipofisiario 

fig. 8 
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2) - HERENCIA POLIGENICA o MULTIFACTORIAL 

Pera su creación, contribuye,. diversos ;enes. Tiene 11UP aran 

influencia del medio ambiente. La estatura sería una característi—

ca, ya que teniendo influencia del medio externo, el hijo de padres 

altos no alcanzaría la talla de sus -.padres estando criado en un me—

dio nutricional pobre. 

Otras características de este tipo de herencia serian t 

Labio hendido ( con o sin paladar hendido ), paladar hendido, 

pie zambo, anencefalia, meningomielocite, la luxación de cade—

ra y la estenosis pilórica. 

El estudio de malformaciones frecuentes aisladas del humano re 

vela una frecuencia elevada de estos defectos como sucede en geme — 

los monocigotos y estudios familiares. Esto sugiere que los ofec —

tos de muchos genes ( poligenia ) en combinaciones específicos sea 

la explicación probable, ya que se observan en gente cuya estructu—

ra genética sería la más semejante. Los ejemplos mencionados ante—

riormente son típicos de este tipo de herencia. 



3) HERENCIA LIGADA AL SEXO 

Comprende los genes que viajan en los cromosomas X o Y. Tam7  

bién puede ser Dominante o Recesiva. 

Uno de loe problemas a loe que se enfrenta la genética actual—

mente, es la de descubrir los protadores heterooigotoe aparentemen—

te normales, de estos trastornos metabólicos. 

El LOCUS de un gene puede estar localizado en los cromosomas X 

o Y por'lo cual esté 

LIGADA AL SEXO 

De los múltiples cuadros posibles de transmisión ligada al sexo 

en el ser humano sólo uno esté plenamente comprobado $ 

Y es el Oen Reoesivo Clésico situado únicamente en el cromoso—

ma X. Tinos ejemplos de este tipo de transmisión serian 

— HEMOFILIA z ( Específicamente las deficiencias de Globulina 

Antihemofflica ( AHG ) y el Componente Tromboplastinico del Plas 

ma ( PTC ), también llamado Factor Christmas o Antihemofílioo B ) 

Siendo esta transmitida de la madre al varón. 

— DALTONISMO s ceguera a los, colores verde y rojo. 

— DISTROFIA MUSCULAR SEUDOHIPERTROFICA También llamada Dis — 

trofia muscular de Duchenne manifestada en los niños pequeños. I 

nioiada al momento en que el niño wmpiAT.n a anda,. progresando de 

manera inexorable, de forma tal, que alrededor de loes 10 años el 

niño se ve obligado a usar silla de ruedas. 

— Otra anomalía ligada al sexo es le ligada al cromosoma Y , 

bien comprobada s el cardoter de Oreja velluda ( Dronamraju 1960) 

Dado que la tendencia os recesiva, la mujer presentaría la ex—

presibn de estas anomalías sólo si fuese homocigota para la enferma 

dad. Por otra parte ya que los varones pueden reoibir el gen reoe—

sivo del cromosoma X de la madre y carecen de alelo normal del cro—

mosoma Y, la enfermedad so manifestaría en todos los varones. 
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Por ello estas enfermedades se transmiten de la mujer al hombro, 

a menos que la mujer sea homocigota, no presentará clínicamente la - 

enfermedad. 

Es posible que oourra transmisión de enfermedad por el cromoso-

ma Y, pero ello no se ha comprobado netamente. 

fig. 9 	 0 Portadora 

Arbol genético estereotipado de la herencia recesiv 1i -

da al sexo. 

fir. 10 

L herencia da la hemofilia de na portndor femeni-

no, ilustrando la herencia de "madre n hijo" do una enfer 

mn',1nd rocesíva licadr n1 sexis. 
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Existen también otros 3 tipos de herencia s 

- Le Herencia Intermedia 

Codominancia y 

- La herencia Determinada, 

no por un par de genes sino por varios, como la estatura y la intoli 

gencia, le cual recibe el nombre de 

MOUrIPACTORIAL ya mencionada anteriormente. 

4) CODOMINANCIA Y HERENCIA INTERMEDIA 

Cuando 2 aleles de un par de oromosomas se manifiesta por i - 

gual en un individuo heterooigoto, hablamos de CODOMINANCIA. Un e - 

jemplo serían los grupos sanguíneos. 

Por lo tanto, una persona del grupo sanguíneo AB ( posee ambos 

antígenos, A y B ) en sus hematíes, los genes aleles serán codominen 

tea consiguientemente. 

Se dice que los genes aleles presentan HERENCIA INTERMEDIA si 

el heterocigoto es diferente de loe homocigotos de los cuales proce-

de. 
Ejemplo e Anemia Drepanocítica 

El heterocigoto con respecto al alelo normal, no sufrirá la ene 

mia grave, en cambio en el homocigoto sí se presentaría. 

TEMA /II : CAUSAS PRINCIPALES DE LESION GENETICA 

A) EDAD MATERNA 
Desde hace tiempo ce sebe que este factor tie-

ne un papel importante como predisponente o causal de la lesión gen6 

tica. La frecuencia del mongolismo, anomallan con:::ónitas y muchas - 

diegenesias gonadalen en el neonato está en razón directa de le ociad 

maternr. En interesante que no se haya observado relación do éstn 
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índole con la edad paterna. La diferencia puede guardar relación -

con el hecho de que todos los óvulos eainten en lr mujer desde el no 

cimiento, y, en consecuencia se encuentran sometidos a cambios de en 

vejecimiento y otros perjudiciales durante la vida de la mujer. En 

cambio loe espermatozoos son renovados constantemente en el varón , 

durante toda la vida sexual activa ( ggen ). 

B) RADIACION 
Se he comprobado que la radiación ionizante pro -

duce lesión en los cromosomas. Le radiación en gónadas animales pro 

vooa anomalías en los descendientes; sin embargo, debe selalarse que 

en los sobrevivientes japoneses a la radiación por la explosión ate, 

mica no se observaron mayores frecuencias de premadurez, mortalidad 

infantil o anomalías congénitas en los descendientes. Posiblemente 

tuvo relnción la intensidad de la exposición, ya que los sujetos di-

rectamente expuestos no sobrevivieron. 

Muchoe autores han descrito anomalías cromosómioae en células -

sanguíneas circulantes posterior a radiaciones extensas pera el tra-

tamiento del cáncer o alguna forma de artritis ( Tough y col. 1960 ; 

Moore y col. ). 

Podemos suponer que las alteraciones ocurrieron en células ma - 

dres situadas en médula ósea. La mayoría de cambios presentados en 

forma presentados en forma de supresiones o tranalocaciones, han si-

do vistos en la mayor parte de estudios realizados. ( en el siguien-

te tema ce explicarén ). Las leciones más graves son observadas en 

células afectadas de la sangre periférica, tanto como para hacernos 

pensar que el ataque de gravedad igual de gametos los tornara no vis 

bles. No so han descrito anomalías cromosómicas en células de teji-

dos macizos en pacientes sometidos a radiación. Se sospecha en una 

relación entre la radiación de la madre son el mongolismo, pero tam-

poco ha sido comprobado. 
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C) SUBSTANCIAS QUINICAS 
Existen informes de agentes químicos -

causantes de mutaciones, como el 5 — bromo - uracilo que se ha com -

probado ser causante de alteración cromosómica. Substituye a la ti-

mina en el DNA y aumenta la frecuencia de anomalías cromosómicas. 

Averbsch y Robeon, en 1947,  comprobaron que la mostaza nitroge-

nada tenla la facultad de producir roturas cromosómicas, observación 

corroborada con otros autores. 

Algunos anticancerosos de uso clinioo, tienen efecto radicalimé-

tico, suscitando gran interés el hecho de que puedan desencadenar al 

teraciones genéticas. Esta hipótesis fué investigada por Matare y co 

laboredores en un grupo de 17 pacientes sometidos a tratamiento bre-

ve o duradero_ con agentes de la índole de mostaza nitroGenada, el me 

thotrexate y trietilentio fosforamida. 

En circunstancias experimentales no se observaron modificacio - 

nes en polimorfonucleares circulantes de los sujetos. 

D) VIRUS s 
Se ha comprobado que el DNA virasioo puede incorpo 

rarse al de la célula bacteriana ( lisogenia ), lo que modifica per-

manentemente la estructura genética del huésped. El fenoting do és-

te, puede o no mcd4finarse. 

Recientemente, Nichols y colaboradores describieron rotura cro-

mosómica debido al virus del sarampión, in vivo e in vitro. 

Sin embargo, en el ser humano no han sido observados virus que 

originen trastornos genéticos que son transmisibles 
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MECANISMOS QUE ORIGINAN ANOMAL/AS 

CROMOSOMIGAS DEMOSTRABLES 

Las lesiones genéticas son capaces de producir alteraciones lo 

suficientemente sutiles como para ser descubiertas por exámen direc—

to en los cromosomas. Estos cambios se deducen principalmente por —

cambios fenotípicos; sin embargo, algunas de estas anomalías de ín—

dole de alteración en número cromosómico, se advierten fácilmente. 

Se ha considerado la mecánica trastornada de la mitosis y moio—

sis como causante de anomalías cromosómicas demostrables. Se han 

realizado estudios en animales inferiores, sin embargo solo en el 

ser humano se han deducido. Aunque no hay motivos para suponer que 

este mecanismo no sea aplicable en todo el reino animal. 

Los mecanismos anormales producen alteraciones en la estructura 

o número cromosómicos. Más adelante veremos la falta de disyunción 

y la pérdida sencilla de un cromosoma, los cuales son dos mecanismos 

por los que ocurre número anormal de cromosomas ( anouploidin ). 

Existen otras aberraciones que modifican la estructura cromosó—

mica sin alterar el número. 

Los or-omosomas acroodntricos parecen ser atacados más a menudo 

que los demás; esto puede depender de la tendencia que muestran a 

adherirse entre si y guardar íntima relación con el nuoléolo durante 

la división celular, por lo que se deforman, alargan y consecuente 

mento, son susceptibles a lesión durante la división celular. 

Conviene hacer distinción entre alteraciones cromosómicas de ca 

rácter hereditario y familiar, y las evolucionadas in útero. Si 

bien llegan a presentarse al nacimiento, no ciarán de tipo familiar. 

Como ejemplo del prime• grupo, mencionaremos la hemofilia y la coque 

ra al oolor o daltonismo, transmitida por los gametos de una genere—

ción a otra. 

26 



Entre las aberraciones cromosómicas no familiares se encuentra 

el mongolismo con trisomía autonómica 21, nacido de progenitores 

normales con cariotipo normal. La lesión genética posterior a la 

formación del cigoto puede ser adquirida por el feto en desarrollo 

cuando la madre es expuesta a radiación, este es otro cano 	abe — 

=ación oromosómica adquirida. 

Según esto, el adulto expuesto a radiación puede experimentar 

daño genético de gametos que originan enfermedades en los descen 

dientes, como ejemplo podemos mencionar la leucemia. 

En los dos casos anteriormente citados, la lesión cromosómica 

es hereditaria y . no transmitida a generaciones ulteriores. 

Dentro de la citogenética, que es la ciencia que se ancarua 

del estudio de los cromosomas, se encuentran clasificades aberzacio 

nes cromosómicas como la monosomia 5 y las trinomias 13, 18 y 21 

las cuales son mencionadas en los sijuientes capítulos. 

Les investigaciones llevadas a cabo en animales, especialmen —

te en la mosca de fruta y en vegetales, han ayudado a conocer cier—

tas aberraciones estructurales humanas. 

La ruptura de cromosomas es verificada con baja frecuencia, 

sin embargo puede sltr inducida por gran variedad de agentes °lastró 

genos mencionados anteriormente, como lo son : Radiación ionizante, 

enfermedades vírales y productos químicos. 

Esta ruptura puede ser estable y capaz de no sufrir modifica —

cienes de división celular. 

Entre las aberraciones existentes, aparte de la falta do dio 

yunción y la pérdida sencilla de cromosoma, encontramos otras, de 

las cuales las más estables son : la Deleción, Duplicación, Inver—

sión, Tranolocación e Inserción. 

Mencionando como aberraciones do tipo innata ale, las cuales 

no superan la división colulalr normal, las dicéntrican, acóntrican 



y anillos. 

TEMA I s ABERRACIONES EN LA ESTRUCTURA CROMOSOMICA 

a) Falta de disyunciSn 

b) Pérdida sencilla de un cromosoma 

o) Deleoión 6 Supresión 

d) Duplicación 

e) Inversión 

f) Inserción 

g) Isoeromosomas 

h). Translocaoión 

i) Nixoplodias" ( Mosaico de cromosoma ) 

A) PALTA DE DISTUNCION 
En cuando un par de crométides no se se 

paran durante la división mitética, o un par de cromosomas durante 

la división roductiva mei6tica en la Anafase. Por ejemplo s duran-

te la mitosis el par de cromátides, cada uno de loe cuales funciona 

como cromosoma separado, emiGra al mismo polo. 

Las células hijas, por tanto, serán aneuploides porque una de 

ellas lleva un cromosoma adicional, y en la otra falta un cromosoma. 

La célula con cromosoma adicional tendrá trisomia para uno de-

los autosomas o cromosoma sexual adicional, por lo tanto la célula 

que carece del cromosoma tendrá monomomia autosómica 6 deficiencia-

del cromosoma sexual. 

El par original de células hijas en el cigoto, tendrá número -

desigual de cromosomas, o sea, 45 y 47, lo cual produce una anoma 

14a cromosómica llamada MOSAICIGMO. 
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tic,. 11 	No disyunción durante la primera y segunda divi- 

sión meióeicas. 

) PERDIDA SENJILLA DE ITU CROMOSOMA 
Durante la metafase, en 

ciertas ocasiones, un cromosoma no se orienta adecuadamente, y, en 

consecuencia, el centrómero no se fija al huso. Este cromosoma qui 

116 no emigre al centriolo, por lo que no se presenta en una de las 

células hijas. Esto significa que una célula hija posee número a 

normal de cromosomas y la segunda deficiencia de un cromosoma, a di 

ferencia de falta de disyunción, en la cual el número de cromosomas 

es anormal en las dos Alulaa hijas. La pSrdida de un cromosoma 

también puede ser e consecuencia de retardo en la Anafase. 

C) DELCION 6 surREsiou 
Es la simple pérdida de material cro-

mosómico. La fractura de un cromátide o un cromosoma durante la mi 

tesis o la meiosis puede llegar e originar un fragmento que no vuel 

ve a unirse. 

fig. 12 



D) DUPLICACIOH 
Existe un fragmento adicional cromosómico. 

Hay un entrecruzamiento aecigual, o sea defecto en los quisomms. 

fig. 13 
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E) INV2RSION 
Es la fraementación cromosómica por 2 rupturas', 

seguidas de reconstruoción con inversión del fragmento cromosómico 

°aparado 	
fig. 14 

r) INSMCIM 
y ..,rt la trannlocación, en la cual, ln parte rota 

se inoerta en un cromosoma TM homólogo. 



fig. 15 
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a) 	TRANSLOCA CION 
Este tipo de aberración es la transferencia de 

una parte de cromosoma homólogo con otro igual. Puede ser reelpro-

ca l  aunque no siempre se dé el caso. Suele afectar en el hombre .2 

cromosomas acrocéntricos, ejemplo : 21 - 22 o 14 - 21. 

Requiere de la ruptura •  de ambon -:;romos'.vauz con reprracteu, so-

gfin sea la distribución anormal. 

Oametogénesis de un portador de translocación robertsoniana. 

H) ISOCROMCSOMAS 
Durante le mitosis, el centrtmero de un cromo- 

soma se divide en dirección perpendicular a su eje longitudinal, en 

lugar de dividirse paralelamente. 

Si este error de división ocurre en el centrómero sulimediano 

este cromosoma dará origen a 2 con contrómero motne6ntrieo, siendo 

uno largo y otro corto. 



.~.41111. 
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).. MIXOPLODIAS 
No hay disyunción durante la gametogénesis y el - 

gameto con número heteroploide de cromosoma, es fertilizado y se de-

sarrolla; por tanto, todas las células del embrión tendrán el mismo 

número -de cromosomas. 

Si la falta de disyunción se verifica durante la división ini - 

cial de separación del cigoto, el niño poseerá 2 6 más linnjes de cé 

lulas con número cromosómico distinto. 

En la página 33 encontramos la formación de mosaicos con 2 y 

3 células madres respectivamente. ( fig. 18 ) 

Las proporciones pueden ser distintas de las que existieron du-

rante el período de diferenciación y el desarrollo será en el primer 

trimestre de vida prenatal. 

Entre las causas principales de aberraciones está la Edad Mater 

como ya habíamos mencionado 	ya que el mongolismo 6 Síndrome de 

Down eatá en relación oon este factor. Le correlación entre este Y 

el fenómeno de no disyunción aún so desconoce, y, en cambio la edad 

del padre no ejerce efecto alguno noble la no disyunción. 



fi.5. 18 

Es probable la existencia en seres humanos de genes predispo — 

nentes a la no'disyunción, ya que se han hallado en otros genes que 

alteran la división meibtica.' 

Se han dado casos de pacientes tris6micos para 2 diferentes 

cromosomas a la vez y árboles genéticos con grupos onouploides del 

mismo o de diferente tipo. 

Hay un cierto papel -que parecen desempeñar las enfermedades -

por euteinmunización en la patogenia de_la no disyunción, dada la 

correlación observada en ciertas familias.' 

XXX/so 
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CAPITULO IV 



MONOSONIA 5 6 

SIUDROME DE CRI—DU—CHAT 

o) DEPINICION 
El síndrome monos6mico 5 ó monosomía parcial, 

es una forma do deleción donde existe suprosieln de un frajmento del 

brazo corto del cromosoma 5 ( 5p- ). 

Origina una gema característica de anomalías que se denominan 

Síndrome del maullido ( Cri—du—chat ) por la cupuesta cemejanz:: del 
llanto del niíto non el nnullido de un gato. 

la deloci6n del brazo corto de otro cromosoma B, el IT°  4 (id-1-) 
en mAs rara que la 5p—, produciendo un fenotipo distinto y mucho — 

ma's cravemente anormal. 
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b) :WIOLOGIA 
Desconocida, pero se asocia con factores como 

son las radiaciones y la edad materna, es decir, un óvulo viejo fe—

cundado. 

El síndrome del maullido, puede presentarse en el hijo de un —

portador de trenslocación que haya formado un gameto desequilibrado 

con una deficiencia. En la misma familia cabe encontrar pacientes 

con una duplicación correspondiente. 

c) CUADRO =HICO s 

CABEZA $ 
Hay presencia de microcefalia, la cabeza es de as— 

pecto menor a le normal y por lo tanto desproporcionada en rela—

ción con el cuerpo. Su cap2cidad está por debajo de los 1 300 --

0.0. Por extensión se aplica también al cráneo. 

También se presenta un profundo retraso mental y aspecto fa—

cial característico. 

0303 s 
notan de manifiesto el Hipertelorismo con epicanto Y 

coloboma del iris. 

OREJAS s 
Presencia de pabellones auriculares normales pero — 

con implantación baja. 

MANOS $ 
'Patrón derm2toc;lifico peculiar, generalmente anor — 

mal. 



SISTEMA OARDIOVASCULAR 
Presentan cardiopatías congénitas. 

Estos pacientes presentan deficienCia en el desarrole somáti — 
CO. 

Existe llanto que recuerda al maullido del gato, característi-

ca en el primer mes de vida, debida a hipoplasia de la glotis. 

El peso de estos pacientes es tejo al nacer. Presentan colobo 

ma facial que en ocasiones llega a afectar el iris. 

En el caso de deleói6n del cromosoma 4p el cuadro clínico pre 

sente ea 
— aspecto facial anánalo 

— ooloboma del iris,  

— bajo peso al nacer 

— fallo del crecimiento 

y muchos otros defectos. Los ni!~ con este síndrome no presentan 

el llanto en maullido del síndrome así denominado. 

d) MANIPESTACIMES ORALES : 

LWTGUA $ 
Hay protueibn de lengua, la cual se presenta de as— 

pecto escrotal y figurada. 

MAXILARES Y LABIO 
Puede haber palrdar y/o labio hendidos. 

Micrognacia en MANDIBUIA, preeentándose esta de temario menor 

a lo normal. 



e) DI1;G2TOSTICO s 
Se realiza por medio del cariotipo. 

El llanto clásico de estos niños es signo útil pr,r,  01 clingu6s1-,ics. 

) 	T1b TAZI1E7P0 3 

Sintomático. Con respecto al aparato card-in 
vasculz_Nr, se puede realizar un tratamiento 

711017CSTICO s 
Desfavora ble. 
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TRISOMIA 13 — 15 ó 

SINDROME DE PATAU 

a) DEPINICION 
Es una variante de trisomía autos6mica, en 

la cual existe la presencia de 47 cromosomas y un supernumerario —

en los pares 13, 14, 15 del grupo Dl. Se calcula que la frecuen—

cia es de 1 z 7,600. La trisomía para un cromosoma D es mito rara 

que la trisomía 18, quizás porque las anomalías asociadas con la — 

trisomia de este cromosoma son aún más graves. 
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b) ETIOIDGIA 
Su causa principal o directa aún se desoono 

Ce. 

o) CUADRO CLINICO 
Las malformaciones más visibles son en - 

cara, manos y pies, asociados con graves trastornos del Sistema -

Nervioso Central y otros órganos internos. 

CABEZA : 
Existe un retardo mental severo debido a malforma- 

ciones cerebrales, ya que tienen defectos embriológicos mani - 
fientos del cerebro. 

El perímetro cefélico suele ser reducido y la forma de la -

cabeza anormal. En algunos casos hay defectos del cuero cabe -

liudo con hemangiomas. 

OJOS 
Existen deficiencias oculares. En una 3a parte hay 

microftalmia. Otras características son la anoftalmia y el c0-

loboma del iris ( escotadura 6 hendidura congénita ). 

OREJAS 
Las orejas se observan con implantación baja, u 

sualmente malformadas, que a menudo orientan el diagnóstico. 
En ocasiones hay sordera. 

MANOS : 
Se ha descrito polidactilia en el 635 de loa casos 

y características anomalías dérmicas. 

Loa dermatoglifoe son característicos, con elevada frecuen- 

cia de asan radiales y de arcos en lau yemas de los dedos. Eh 
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particular la presencia de asas radiales de los pulgares. El - 

triredio axial se encuentra desplazado distalmento ( t" 'o tiev) 
y el ángulo ATD es muy obtuso. 

PIES 
En los pioe se observa una malformación característi 

ca llamada " pie en piolet " o de silla mecedora. También sue-

len presentar polidactilia. 

GENITALES : 
En una tercera parte de loe casos estudiados - 

post - mortem, se encontró útero bicorne en afectados del sexo 

femenino. 

En los varones suele haber criptorquídea en la cual los 

testículos no descienden a las bolsas escrotales. El escroto 

se presenta de aspecto anormal. 

En las anomalías presentes en aparatos y sistemas encontra-

mos las siguientes : 

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL ( SNC ) : 
Estos enfermos presentan defectos del Sistema Nervio- 

so Central, que afín cuando pueden ser de intensidad variable 

son siempre graves y se asocian con el retraso mental. 

Las anomalías del SNC están caracterizadas por aplasia del 

trígono y bulbos olfatorios, con arrinencefalia típica. 

APARATO CARDIOVASCULAR : 
Existen anomalías congénitas del - 

corazón. Las oardiopatfas congénitas se encuentran alrededor 

do un 77% a un 80% presentes en estos casos. 

Con alrunn frecuencia no encuentran otras dos característi-

cas do gran interés : 
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- La presencia al nacimiento de hemoglobinas embriona 

ries y 

- Proyecciones del núcleo de los polimorfonucleares. 

Casi todos los pacientes presentan cianosis. 

Entre los datos generales, se encuentran el bajo peso al na 

oer y anomalías esqueléticas presentes. 

MANWESTACIOnES ORALES : 
Las anomalías externas más evi- 

dentes inoluyen labio leporino y paladar hendido. 

En las 3/4 partes de los casos existen estas anomalías donde 

puedan presentarse las dos o una sola, siendo en ocasiones bilate-

ral, y la lengua figurada. 

e) DIACiOSTICO 
El diagnóstico se lleva a cabo por medio de 

cariotipo de disyunción, y diferencial. 

Los análisis cromosómicos ne hacen sembrando células de una -

biopsia en medio de oultivos, inhibiendo químicamente sus mitosis 

en una fase especificamente ( metafase ), y separando y contando -

los oromosomas. Las muestras se obtienen de la sangre porirérioa 

más frecuentemente, de médula ósea, piel y testículos. 

Se debe encontrar un número estadísticamente significativo de 

células. El resultado de estos análisis se conoce más comúnmente 

por el nombre de Cariotipo , el cual ea un dibujo o fotografía do 

un arreglo sistematizado de loe cromosomas de una misma célula. 
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fig. 19 	Trisoinfa D, con trisomía del grupo 13 a 15. 

f) TRATAMIENTO : 
El tratamiento para estos pacientes son tri 

comía 13 es Sintomático, o sea, depende de los signos y síntomas —

presentes. 

Aunque el tratamiento resulta innecesario debido a la corta —

vida de estos pacientes. 

g) PRONOSTICO : 
El pronóstico es desfavorable, tomando en —

cuenta el estado de estos enfermos y el promedio de vida de estos. 

Aproximadnmente la mitad de entes niños mueren al primer mes, 

las 3/4 partes mueren entre los 3 y 6 meses, y solo uno de cada 5 

sobrevive hasta el fin del primer ario. 
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Ambos sexos están afectados en la misma proporción, el peso -

promedio al nacimiento ea de 2,600 gra. en loa embarazos a término 

y el promedio de la edad materna al nacimiento de los hijos afecta 

dos ( 74 casos promedio ) fué de 31.6 años y la edad paterna de -

31.9 años. 

En la mayor parte de los casos las malformaciones externas -

son suficientemente notables para desportar sospecha acerca de las 

anomalías concomitantes. 

Book y Santasson informaron de un caso notable de trisomía -

que afectaba todos los cromosomas, y produjo un número modal do 69. 

El paciente tenía retardo mental, malformaciones del mentón y o - 

tros defectos. 

Otras malformaciones se han asociado con número modal normal 

de 46 cromosomas, pero acota-Dei-lado de translocacionea 8 satélites -

mayores. Incluyen el Síndrome de Marfan y polidispondilismo. Se 

ha informado de Síndrome de Sturge - Weber en un Malo que tenía -

trisomía del autosoma 22 con número modal de 47, pero el estudio 

de muchos casos adicionales no descubrió defecto semejante. 

Con las técnicas actuales no se han podido identificar aberra 

ciones citogenéticas en la mayor parte de los sujetos que preson -

tan malformaciones congénitas menores, incluso graves. Son relati 

vamente pocas las malformaciones en que se ha advertido relación 

con aberraciones cromosómicas ( Ford ). 

No se ha dilucidado cuadro citoaenético de repetición, aunque 

calisA el cambio més frecuente ha elido la trisomía autonómica. En 

una de estas, la tricomín afecta a los pares cromosómicos 16 a 13 

del grupo E como veremos a continuación. 
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TRISOMIA 18 6 

SrlIMOME DE EDWARDS 

a) DEFINICION s 
La trisomía cromosómica 18 resulta ser una ca 

racterística de desorden genético'  en el que, cono en todas 13o 'be 

rracioncs tris6mices suele haber una alteración autosómica con un -

cromosoma de más, o sea un supernumerario, observándose un carioti—

po de 47. En este caso el cromosoma ndicional se encuentra en el -

par cromosómico 18 del grupo E. 
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b) ETIOLOGIA 
Su etiología no eetil aún bien dilucidada, aun— 

que uno de les factores que se cree sea la csneb es la edad materna. 
Se ha encontrado que éete síndrome aparece esporádicemente, 3:1,000 

Percuten — Smith 1962 ), pero su frecuencia aumenta con 111 edad ma—

terna. ( tebla 1 ). 

Tabla 1 EDAD DE LOS PADRES AL ITACIII.T.ENTO DEL Mil° 

Menos de 21 a:los 21 — 25 26 - 30 31 - 35 

Madre 1 9 4 5 
Padre O 8 6 4 

36 — 40 41 — 50 más de 50 	edad no coui'irmnan 

Madre 	 9 	O 	 1 

Padre 	7 	12 	1 
	

3 

c) CUADRO CLINTCO 

GENERALIDADU 

Comunes en más del 50% de pacientes 

Menos comunes del 105 al 50:g 

Sexo femenino 78% 

Semanas de gestaci6n 40.36% 

Edad al morir: 6 menee — 89% 

Edad de la madre: 36 años — 70% 

Crecimiento Fetal: Poso al nacer 2.2 — 2.6 kg. 

Post — natal difícil de aumentar 

PLACENTA 
Pequerias 

Organo desarrollado durante el embnrazo l  mide 15 oms. de dié 

metro y 3 cros. de espesor en su desarrollo méximo. Básicamente 

de origen fetal. 
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Su función es evitar el contacto o mezcla de la sanger fetal 

Jr la materna. Difunde el alimento y oxigeno disueltos en la san 

gre materna l  a través de la barrera placentaria hacia el torren-

te vascular fetal, gracias a lo cual el crecimiento y vida del -
producto se aseguran. 

CORDON UMBILICAL : 
Une al feto con la placenta durante el em 

barazo, por medio del cual la sangre fluya en ambos sentidos me-

diante vasos sanguíneos, del feto a la placenta. Arteria umbili 

cal simple. 

Al nacimiento del niño, el endometrio del útero se descarta , 

cuando esta porción está destinada a desprenderse, menos la capa 

profunda llamada DECIDUA. 

Otra anomalía presente es la PLACENTA CIRCUNVOLUTA. 	Una -

parte desidua separa el borde placentario de la placa coriónica, 

observándose un anillo grueso, color blanquecino y aspecto opaco. 
Alrededor de la periferia placentaria lo cual limita el trayecto 

de loe vasos fetales poniendo en peligro el desarrollo y nutri -

ojón fetal. 

Histológicamente ee observa que la placenta presenta un pro-

medio anormal de fibrosis irregular, el tamafio de la misma es la 

mitad de lo normal que mencionamos anteriormente. 

Obstétricamente el cordón umbilical es de suma importancia , 

ya que las lesiones o modificaciones presentes ponen en peligro 

la circulación placentaria, trayendo como consecuencia la defec-

tuosa irrigación sanguínea del feto. 

FLUIDO A.TTTOTICO 
Polihidraminon* ( exceso de líquido am - 

niótico ). 
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• Datos encontrados en el 80% de los casos. 

CRANEO 
La substancia osteoide es la resultante del tejido 

conjuntivo y depende de este toda la vida. El tejido osteoide -

es el fundamental del hueso sin calcificar; al fijar el osteoide 

las salen cálcicas adquieren dureza y de esta manera -o calcifi-

ca la substancia ósea fundamental. Entre loa tejidos que se for 

man directamente a partir de tejido conjuntivo están los huesos 

del cráneo. 

Cuando una sutura cierra precozmente, el contenido craneal 

no nedrá entenderse al crecer perpendiculorm.2na n lo mitran, 

provocondo un crecimiento más intenso a las suturas que han per-

manecido abiertas. 

Los anormalidades que 3e desarrollan con realneoto a la lorza 

craneal, destacan t 

DOLICOCEFALIA t Cierre precoz de la sutura sagitalprovo 

cande un alorganianto postercanterior, por lo que el occipucio 

es prominente, loto Que, en muchas OC:135.Dne6 ayuda clínicamente 

al diagnóstico. 

LETTOCEFALIA 	Cierre precoz de suturas frontales y eafe- 

noida les. 

PAQUICEPALIA s Sinontosis de frontal y parietales. ( u - 

nión ósea anormal do 2 o más huesos que normalmente se encuen -

tren separados ). 

- Las fontanelas son anchas y/o suturas motópicas ( rointi - 

yo a frontal ). 



OREjAS 
Los datos son los mismos que en 13 trisomía 13. 

Pabellones auricullw.cs da bajs implantaoin con malfornaei5n 
de las mismas. 

OJOS 
ncontrmmon P-1 oct 6 (....1da pal7ela-z1 ion pliad-Ae 

crior epintico. La fisura pakebral en rex1.37,1 y -.1ay cyl,zei 
dad corneal. 

MAIMS : 
Uno do los datos característicos auxiliaren do dial; 

niSstico en la hiperfle:Ii6n de los dedos, presentindose el índice 
sobre el 30  y el ~ligue sobro el cuarto. Pliegue de simio y - 

pliegue simple os el meñique. Papcplaria de las ules, dosvia - 

ción radial y también ce presentan la sindactilia y/o polidrActi-
lis. 



PIES s 
Presentan gran dorsiflexién en los dedos y el carac— 

terístico pie en piolet, o "cilla mecedora". 

Los miembros inferiores presentan también nolidactilia ylo 

sindactilia. 
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GE4ITALES 
2MENIVe W. Presentan clítoris prominente y la - 

bias pequeños. 

MASCULINO - Criptorquídoa. 21 testículo queda -

detenido en cualquier punto de su descenso, encontrIndose en oco 

sioncs próximo al rión, nbdomen o canal inguinal, riendo éste -

el sitio más frecuenta, donde el testleulo esiá er1;, uouto a trau-

mas y ataques de orquitis ( inZlameeión ), además de propensos a 

tumor maligno. 

El testículo ofrece trastornos en su desarrollo como hiporela 

sia ( atrofia en el curso de la vida ulterior ), por 10 que la 

gl5ndnla esté atrófIca y 3.esapirenen las célul?s es-ner-->tógenns, 

pudiendo ser bilateral y existir enterIlidad absoluta. 

La criptorquídea puede también presentarse por falta de hor-

mona gonadotrópica de la anterohipófisis, lo cual es reguladora 

del procesó. La administración de esta hormona puede ayudar al 

descenso testicular al escroto. ( Eunuceidinmo ). 

PIEL: 
Pérdida de pliegues. Presencia de pelo en frente 

espalda. 

TOflAX 
Esternón corto y pecho en quilla. 

PELVIS : Pequelp 

CADERA : Limitnción obduccicnnl de le misma. 

Preeena -:- 1Ccr:7anión en Corral de embudo. 



Len anomnliae presentes por aparatos y siatemas con t 

SNC 
Presentan ilipertonicidad muscular general y retraso —

mental aparente, o hipotonia. 

También alteraciones en formea más severas, obtenidas median 

te autopsias, en las que hay presencia de hemisferios cerebrales 

colapsados y severa hidrocefalia presentes. 

SISTEMA C1RDIOVASCULAR t 
Sabemos que el esbozo cardiaco esta 

constituido por un tubo muscular sencillo que impulsa la sangre 

por un sistema circulatorio, anriculas y ventrículos. 

Existe gran variedad de malformaciones como la falta de co 

razón, ectopiacordis ( anomalías de situación del órgano ) con 

desplazamiento hacia cuello o abdomen. 

Estas anomalías se ordenan en 3 incisos 

a) Anomalías de grandes vasos o sus válvulas 

b) Insuficiencia de la terminación del eeptum entre aurículas 

y ventrículos 

c) De termino y posición 

Estas se encuentran frecuentemente asociadas 2 o más. En el 

10 al 15% de los pacientes con. enfermedades congénitas cardia —

ces, ezzisten anomalías en otras partes del organismo, le mayoría 

producidas entre la 55  y 35  semana de vida intrauterina. 

También se presentan defectos en las paredes interauriculn —

res e interventriculsres como t defecto del septo ventricular , 

auricular septal, aersiatencia del forámon oval, arteriosie pu —

tente en conductos y estenosis pulmonar. 

Al decarrollarse la circulación doble ( cuerpo en general y 

pulmones ), resulta necesaria la división de lo cavidad cardiaca 

por un tabique lonjitudinal o intcrauriculsr, do manera tal que 



queda dividida en aorta y arteria pulmonar. Cuando el tabique in - 

terauricular está ausente, ol corazón presenta una aurícula y 2 ven 
trículoe, como se observa en esta trisoraía. Esta anormalidad es -

frecuente y puede manifes-arao en mayor o menor arado, pero no debe 
confundirse con persistencia del azujero oval, en octe caco no se -

trata de una °comunicación frenes, entre ambas aurículas ( del acde-
ro en el tabique ) sino simplemente de una hendidura que persiste -

entre el limbo anterior y el limbo posterior, loe cuales 30 desli - 

zan uno sobre el otro a manera de cortina, noldándoee en estado nor 

mol. 

Esta hendidura es de amplitud variable, en ocasiones solo per-

meable a una sonda. Preseate en .más le -an 20',45 da los individuos a-

dultos. 

Otra malformación presente es la de 'orificios arteriales espe-

cialmente estenosis o atresia le arteria pulmonar, o de la aorta en 

el cono muscular a nivel de válvulas. 

Por lo general la estenosis se presenta aislada y asociada con 

un tabique interventricular intacto, este se produce cuando el sep-

to formado por el tronco arterial común que separa la arteria pulmo 

nar de la aorta no está exactamente en la líana media, sino haca 

uno de los lados, de manera tal que la salida de la arteria pulmo -

nar de la aorta queda estrecha o completamente cerrada, lo cual su-

cede frecuentemente, dando como resultado el desarrollo de un corto 

circuito de derecha a izquierda y se presente la cianosis. 

La estenosis de esta arteria o una de sus ramas es causa de 

muerte temprana en la trieomía 18. 

SISTEMZ RENAL t 
En el Síndrome de "J4klyards la entructnra re - 

nal es en forma de herradura. Ambos se encuentran fusionados -

por delante de la columna vertebr11 mod4.7into tejido conjuntivo - 

o 7:arn:;m1.•In l  el cml. Jirve de ...yar.nte de 	nncontránd 



ri sieeelro en rnsición baje. 

Las 1-elvis renales suelen ser dobles, triplos o cndruples, 

si es que existo la correspondiente multiplicación de uréteres. 

• Si la situación es baja y la fusión extensa en ambos risiones, 

13 pelvis esteré ir,cievedelente y loe ririonen aplanados. Las ar 

• tersas se encuentran normales ó 

Los rillones en ¿*orna de herradura no producen tresterao espe 

cial, pero puede tener importancia desde el punto de vista qui — 

rerg i co. 

APARATO PESPIWORIO 
frIISCULO DIAPRAGMATICO — A consecuencia 

de formación incompleta de este naculo, se desarroll..3n hernias 

de víceras abdominales, quedando un sitio débil en la pared día—

í'ragmzItica, a consecuencia. Se puede producir también por falta 

de (unión de la membrana pleursperitoneal o de la tnadecuade po—

sición diafragnática a las estructuras que normalmente la forman. 

La hernie de tipo congénito es la más importante, ya que es 

un signo presente, producido como consecuencia de in ausencia de 

un hemidiafregma, generalmente del izquierdo en el cual la mayor 

parte de los víceras abdominales se encuentran en la cavidad — 

pleuraI izquierda, lo que trae como consecuencia un deeplasamien 

to del corazón hacia la derecha y una completa stelectnsia ( fal 

ta de expansión o dilatación del órgano ), por compresión del —

pulmón izquierdo. 

Los síntomas observables debido a la hipoplasia diafragmáti-

08 son : disnea y cianosis, siendo factores que prevocan la muer 

te temprana del recién nacido, cuando estos logran nacer. Tam 

bión presentan rplasia. 

APARATO DIC=IVO f 

Entre las malformaciones mis frocuentee 
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está la etreeia anal, en laque el recto termine en rondo de sa-

00, pudiendo combinarse con atresia reetalp - en cuyo caso sella —

le parte inferior del reato; esto es unn ratonoión- de denzrzllo, 

la cual se explica frecuentemente por el comportamiento anormal 

de tabique cloacal. 

Otra de las anemones presentes es el divertículo de Mec MED 

kel's debido a la persistencia del cabo proximal del conducto a—
lomeeentérico, evaginaci5n intestinal on Corla de dedo da z-lanta 

que asienta frentes la inserción del mesenterio a medio metro —

aproximadamente en los recién nacidos. Este divezticulo por re—

gla general no produce trastorno ale ano, sólo cuando está 

la punta 121 21=0, 73 zna por medio la .in C; 1& :Lbrola o 1 — 

rectamente a cualquier otro punto del peritoneo. 

En estos canos puede suceder que las aszs inbastinales que—. 

don por debajo del cordón y sean ostranculedas. 

Las úlceras redondez en los divertículos son de eran imper 

tancia debido a le mucosa gástrica secretora en su vértice. Es— 

tos úlceras se observan cn la infancia y suelen eer peligrosas 

por le perforación y hemnrragin consigulentes. 

HERNIA INGUINAL 7/0 UMBILICAL s 
El contenido de la hernia est5 

constituida ordinariamente por 03313 intersticiales y porciones del 

epiplón y mesenterio. En algunos casos encontramos otros órganos — 

abdomincles como útero, ovario y vejiga donde se observan tombibn 

las hernias. 

En la HEMIA VTGUINAL congénita, el descenso teeticulsr tiene 

lugar por fosa inguinal extensa o por conducto incuinal. 

En estado normal este conducto es obliterado, pero si no me 

presenta la obliteración qued:1 una evaginacién del peritoneo en el 

conducto in - uinal, en cuyo fondo elt4 el testículo rodando por el —

propio peritoneo. 



En la IMITA UMMILICAL se encuentra una asa de intestino del‹,a 
do en la porción inicial del cordón umbilical. 

También se Nresentan el tumor pilórico, mal rotación del colon 
y tejido heterotrópico pancreático. 

a) MANIMSTACIONES ORALES t 
Están presentes la falta de fu 

oión de la apófisis maxilar superior; de la apófisis palatina ( pri 

mer arco braquial ) y la apófisis ascendente, o entre el hueso in — 

termailar y tsbique nasal provocando fisuras de gran importancia. 

QUEILOSQUISIS 
Cuando las fisurrte afectan los labios. 

GuATonquinTs : 
Alestan maxilar y paladar blando y duro. 

La fisura palatina o boca de lobo, donde quedan abiertos los —
puntos ae fusión'  uniéndose solo en el centro ambos huesos inter —
maxilares. Si -.fo,--ta labios, estamos -ate una queilcaguatospalatos 
quisis. 

En estos casos las vías respiratorias no estar debidamente se—
parados de las vías digestivas, por lo que estos pacientes curen —
trastornos a la deglución, atragrIntíndose fácilmente y sucumbir a 
consecuencia de una neumonía por deglución. 

QUEILOSGUATOSQUISIS 
( fisura maxilo — labial ), donde e7is 

te la correspondiente hendidura labial y falta de fusión de apó—

fisis del hueso intermaxilar con la palatina, mientras que el pa 

ladrr esta cerrado. 
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QUEILOSQUISIS 
. 	o fisura labial. Afecta solamente partes — 

blandas siendo Me frecuente el lado izquierdo. El grado de fi—

sura llega en ocasiones a fosas nasales. 

Encontramos también la hendidura oblicua de la oara, miorogna — 

ola y agnatie. Por lo que los pabellones auriculares se aproximan 
a la línea media, debajo del maxilar superior. 

LENGUA 
Zn el Síndrome de Eduardo es poco frecuente su sal—

formación. 
Las:lesiones puedes ser leave oomo el amaso de la quellomqui — 

sis y la quailosguatompalatocquisis como la mía severa y difícil 
da controlar. Esta falta de tumida en cualquiera de sus manitas 

teclonao sucede durante el 2° mes de gestacién. 
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DIAGNOSTICO': 
Por medio del cariotipo y cuadro clínico pre 

tente. 
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• 19 	to 	 21 	X Y 

fig. 20 Trisomia E con triaomia del grupo 16 a 18. 

f) TRATAMNTO 
Sintomático. 

g) PRONOSTICO a 
Deeravorrble. 
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CAPITULA VII 



TRISO!IIA 21 6 

SIIID1101M DE DOTO 

a) r2,FrucIol 
Es la anomalía cromosómica más común y mejor 

conocido; siendo la rlás frecuente y del índice de supervivencia más 

alto de todos los trgatornos cromosómicos, ya que ce observa en 1 — 

de cada 60C nacimientos aproximadamente. 

Investigaciones ulteriores han comprobado que la trisomía do —

pende de un pequeño cromosoma aorocéntrico adicional, que por lo re 

guiar se identifica corno autosoma 21, lo cual produce curiotipo de 

47 cromosomas en estos pacientes. Sin embargo, estudios más recien 

tes indio:2n que en algunos cRsos hay constitución modal normal de 

46. 
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En 1959 ',olerme y col. relacionaron este síndrome con un derec 

to cromosómico identificado en la* células som!ticas, y cowprobado 

simultáneamente por Jacob y col. Estos autores informaron Inbar -

descubierto trisomfa 21 en oujetos que padecían "7a)naolism", 

Esta antigua denominación hace referencia a cierto sello orien 

tal de la fisénomfa causado por pliegues epicínticos, 4ue den a loa 

ojos un aspecto de oblicuidad cerecterística le .:ata raza; ne cons-

tituyendo un nombra apropiado y por eso se le euatituye greduelmen-

te con el nombre de SINDROME DE DOTAN. 

En E.U. de Norteamérica se ha calculado que hay entre 70 COO 

y 100 000 individuos con asta síndrome. 

Guarda relación patente con la edad avanzada de le medre, _use 

alcanza frecuencia de 1 en 40 nacimientos en mujeres de 15 &los ó -

mas. Esta relación hace pensar en algún factor ;ue actúe en l_+.3 - 

mujeres y las predispone a anomalías por falte de disyunción en la 

gametogénesis. 

7ANIFESTACIONES CITOGMMETICAS 
No cabe duda que cate síndrome 

implica trisomía para el cromosoma 21, pero alrededor del1,,,1 de - 

lcs pacientes poseen ese material dispuesto no como cromosoma apar-

te, sino oorno translocación del brazo largo del cromosoma D ( 14 o 

a veces 15 ), o bien O ( 21 o 22 ), siendo la presencia adicional -

( G 21 ) la más frecuento en lo persona afectada, 

( 47 XX + 21 ) mujer y ( 47 XI' + 21 ) hombre. 

Presentando algunos, moenicismo genéticamente; mezcla de c61u- 

las con diferentes cerietipon. 	Cierto percanta jo posee 46 cromoso 

mas ( 46 XX ) y en la mujer son normales, el resto son trieómicas - 

( 47 XX + 21 ). 

En la fig. - 21 muortra el caviotipe del Gíndreme de Dovn por 

translooeciónet t ( 	Gq ). 



Siendo que la tranalocación es un intercambio entre cromosoma 

no homólogo, es de esperarse que una translocación que afectase al 

cromosoma 21 y otro del grupo G fuese uno trannlocación 21/22. 

No obstante ha habido geneelogías couprobadas que es evidente 

la duplicación del cromosoma 21, aunque también podría tratarse de 

isocromosomas del brazo largo del cromosoma 21 más que de translo—

°ación. 

b) ETIOLOGIVI 
Dentro de la etiología hoy factores como s 

Radiaciones y edad de la madre. El promedio da nacimiantoa au—

menta con le edad materna ( óvulo viejo fecundado ). 

Sin embargo, no se descarta la idea de error en la división en 

la embriogénesis temprana dol cigoto, o de que el defecto se trans 

mita sin expresión durante varias generaciones de antecesores. 

So ha descrito un cuadro familiar poco frecuente al que corres—

ponden no más de 10 x 100 de casos de'triaomía 21. En este caso, 

algunos progenttorea tienen cuanta modal de 47 y, en otros casos, 

cuenta cromosómica normal de 46 con transloceciones aparentes, que 

en este caso ce llaman Mongolismo de Tranalocación. En gran par— 

te de estos, los padres han sido fenotípicamente normales. 	El a— 

n5lisis cromasónlico de 1-s fa -oilias do los portadores en ocasiones 

ha demostrado anomalías que databan de 2 generaciones antes. 

L'ASE CROMOSOMICA DEL STUDROM 	DOTO s 
nn paciente con la — 

translocación Dq/Gq ( que puede abroviarso 3/0 ) presenta un total 

de 46 cromosomas incluyendo el de translocación. 
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Si el cromosoma aberrante es de hecho un isooromosoma para el 

brazo largo del cromosoma 21 ( 21 qi ) como si se tratare de una - 

translocacién 21q/21q, un progenitor sano que posea este cromosoma 

solo puede tener hijos con Síndrome de Down. También muy raramen-

te, con monosomia 21; esto se debe a que el gameto del progenitor 

ha de presentar 2 representante. de 21q o ninguno. 

Los pacientes con Síndrome de Down con mosaicos, generalmente 

con células de 46 cromosomas unas y otras de 47, suelen presentar 
estigmas comparativamente lewssirson mis inteligentes que los tri 

sémicos habituales. 

Aln así, ofrecen riesgo de engendrar hijos oon este síndrome 

si unas o todas sus células reproductoras muestran nn cromosoma a-

dicional. 

o) CUADRO CLI!TICO 

SIGNOS MICOS 
El Síndrome de Down se caracteriza por una 

gran variedad de signos físicos, un MMD1-10 espectro de patrones 

de conducta y variaciones mercadas en el grado del retardo men-

tal. 

Recientemente Lee y Jaokeon comunicaron los signos físicos de 

un grupo de 150 pacientes que se sospechaba padecían este sin - 

drome. 

Los signos físicos es onnumeran en el cuadro 4. 

CARACTERISPICAS FACIALES y 
Revela una semejanza con ion an- 

t000denton étnicos y familiares del individuo con tricornio 01, 

61 



62 

ilustrando la variabilidad de las características faciales en um 

grupo de pacientes son seta triaornia. 

CUADRO 1 	SIGUOS FISICOS DURA1TE j 	PRIMERA IIIPAaCIA 

Niflos menores de 	Hall 	recién 
1 ario 	 nacidos 

Perfil plano 38[2 90.0 

Ripotonin muscular 45.5 30.0 

Pieura palpebr3l oblicua 84.7 30.0 

112W030 de piel en por — 

ci6n -,osterior del cuello 
75.0 30.0 

Hiporflexibilidad 51.4 30.0 

Oreja displástica 45.5 60.0 

2:nango media del 50  dedo 

diaplUtioa 
39.7 ( por exámen ) 60.0 ( por Rx ) 

Pliegue palmar transverso 55.8 45.0 

♦ Tomaldo do Lee, L.G. y Jackson J.F. 

Diagnosis of Down'n Syndrome. 

CUADRO 2 

SITIOS FIS/COS 

1.— Puente nasal plano 86.7 
2.— Ficuras palpebrales oblícuaa 85.1 
3.- Pliegue de ojos con epicanto 78.5 
4.— Braquiccfalia 75.2 
5.- Cuello corto 70.2 



SIGNOS FISICOS 

6.- Paladar alto y arqueado 

7.- Paladar angosto 
3.- 2specio entre el ler 	y 2° 

67.7 
67.7 

64.4 
dedos del pie 

9.- Manos cortas y anchas 51.1 

10.- Piel fláccida en cuello 60.3 
11.- Pliegue palmar transverso 60.3 
12.- Hiperflexibilidad 59.5 
13.- 50 	dedo corto 51.2 
14.- Oreja doblada 12.9 
15.- 5° 	dedo curvado hacia adentro 42.9 
16.- Hipotonia muscular 40.4 
17.- noca abierta 40.1 

18.- Lengua en protruci6n 33.0 

19.- 'lanchas de Brunahfield 34.7 
20.- Soplo cardiaco 33.0 
21.- Dientes anormales 31.4 

22.- Defectos cardi/ces congánitoa 24.7 
23.- Lengua figurada 22.3 
24.- Blefaritie 22.3 
25.- Nistagmo 17.3 

CABEZ% 
Preeentan brequicefalia, sicno carnoterloticc de re 

te triconía en la que el cr..5neo ce cnsi redondo, y el occipucio 

eT?lanndo. Retardo mentl con un coeficiente intclectuil que evo 

le estar dentro del margen 25 - 50. 



OJOS : 
Pliegue de epicantol  donde un plieguei de la piel ou 

bre el ángulo interno del ojo, s±'no característico en la raza 

mongólica. 

Otro signo ¡son la manchas de Brunshfiold, en el que el iris 

presenta metes a manera do pecas. 

Presentan también estrabismo interno, bleferitie ( inflama 

ción de los párpados ) y niatagmo lateral, que consiste en -nolti-

mientoe espaamódicos de algunos músculos motores del ojo, casi -

siempre sincrónico en ambos ;lobos oculares, pudiendo ser lento 

o rápido. 

OnEaS 
Patellones auriculares displásicos, oreja doblada. 

ITARIZ $ 
Desarrollo defectuoso donde el fluente nasal se pre - 

senta deprimido. 

MANOS 
2n loe miembros superiores, las manes so 7resentan 

cortas y anchas, con un solo .nliernie palmar o pliegue de simio y 

clinodactilia ( enourvamiento ) del dedo meñique. 

Patrón dermatoglífico característico y dedos en forma do pa 

lillo do tambor, disposición característica de lo (lumia con un 

trirradio ayial y dista', y otras peculiaridades mencionndas en 

el cuadro 2. 
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PIES  
Espacio ancho entre el dedo gordo y al 20  dedo, con un 

surco que 3C extiende hacia atrls a lo larjo a la supel?neie 
plantar. 	Disposición caructeríatica do la dermis en al 11..e¿í del 
dedo gordo. 

PELVIS ( CADERA ) 
Displásica ( anormal en su desarrollo ). 

Los 4n los AC2T,191/LAR e ILIACO ostnn '?1.nminilído lo r.unl an 

un criterio Atil rsdiológicamente. 

TALLA : 
Inferior n la normal. 

SNC 
Hipotoaía muscular, In cual, a menudo en el pri:ler sig-

no de anormalidad advertido ya en el Departamento Infnntil del -
Hospital. 

SISTEMA OSEO 

Presentan también hiperrncvilidod de las arti - 
culaoiones. 

APARATO CARDIOVASCULAR 
F1 CORAZON presenta anomalías en un 

351, de los casos aproyimedamente. 

65 



Este signo es una cardiopatía congénita. que afecta a estos 

cientes gravemente. Otro signo es el soplo cardiaco. 

La trisomía 21 es la única enfermedad citojenética con una re 

loción definida y precisa con la Leucemia. Los :Liños con este pa 

decimiento poseen un riezgo 20 veces mayor de leucemia aguda. 

Los estudios cromosómicos de !ligas con leucemia, revelan va — 

ries anomalías, pero solo en la leucemia mielbgena crónica, y qui 

zás en la leucemia mielSgena aguda, son hallazgos consistentes y 

significativos. 

En los tipos agudos, un 50% de pacientes reportados a estu 

dios citogenétioos, tienen anormalidades cromosómicas. 

L, relación con la leucemia tiene aran interós genético y cll 

nico. 	En los pacientee con Síndrome de Dem se ha informado que 

la leucemia tiene frecuencia de 3 a 15. Esta mayor frecuencia, 

que al parecer guarda relación con defecto hereditario, tambián a 

feota a los hermanos de estos pacientes ( Miller ). 

Se ha supuesto que pudiera haber algún foco hematopoyético en 

al cromosoma 21. 	La trisomía de la índole que se observe en el 
Síndrome de Down, pudiera producir leucemia por mayor influencia—

de estos loci. 

d) MAN1PESTACTOIES ORALES t 
Dentro de las manifestaciones bu—

calca mencionaremos las siguientes 

ERUPCIWI DE1TARIA 
Loa dientes primarios son de erupción tar 

día en la mayoría do los caaon. 	Recientemente Orner invecticó 
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el patrón de erupción promedio de los dientes uermanentes en 217 

individuos trinómicoe, comparándolo con el natrón de erupción de 

124 hermanos no afectados. Encontró la mayor variación en la e 

dad de empellón de cada uno do los tipos de dientes y concluyó -

que existís una tendencia hacia la erupción tardía en el grupo 

que padecían Síndrome de Down. 

PALADAR : 
Ha sido descrito frecuentemente como de arco alto. 

En un estudio radiológico preliminar sobre la longitud del pala -

dar en 10 recién naoixlos con triaomía 21; Austin y col. informa -
ron que encontraron una lons7;itud palatina promedio en el recién -

nacido con esta trisomía, do 25 ± 3 mm ( siendo la longitud nor- 

mal de 31 ± mm ). 	Siendo Gz¿,, un signo significativo en el 13-ín 

Arome de Down. 

Shapiro y- Redraan, en un estudio métrico sobre paladar en un - 

grupo de niños de 7 años hasta la madurez, encontraron lo -alguien 

te: 

1.- Altura palatina dentro de 2 variaciones estándares de 

volfimen medio normal y no parecía ser significativamente ma 
yor. 

2.- Anchura palatina menor que los testigos normales 

3.- Paladar angosto con procesos alveolares a nanera de -

escalones observado en algunos pacientes, lo que puede dar -

la impresión do aumento en la altura del paladar. 

4.- Longitud palatina considerablemente menor que en los 

norma les. 



Se presenta fisurada, siendo este un hallazgo cone — 

tante en el Síndrome de Delni.. 

• Suele ser prominente. 	Con frecuencia de 50 por 100 y mayor, 

en ocasiones macroalo¿ia y microglosia, aunque la mayor narte de 

los casos en de tamnfio normal. 

Frotrusión de lengua y boca abierta, lo cual puede dar aspec—

to de macroglosia debido a la relajapión muscular de la misma, — 

siendo esto una suposición ya que no puede ser un factor que in —

fluya diractemente.a este defecto. 

También se presenta arrugada y falta de fisura central.  

MAULA= 

Hay falta de desarrollo del maxilar superior, lo 

que contribuye a dar aspecto de boca abierta y lengua en protru — 

sión. 

TRAsTonnos D2L DESARROLLO s 
El cuadro 1 mnentra la distribu —

ojón de trastornos del desarrollo entre 168 individuos con Síndro 

me de Doten internados en 2 istituciones del matado de Maseachu 

setts. 

11,1 LTE 
Spitner y col. descubrieron radiojráficamonto hipo 

cPlcific:ici5n del esmalte ( a veces erróneamente llamada hipopla— 

cia ). 	Cohen y liner encontraron puntos blancos n manera do ti— 
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za s  que indica esmalte hipocalcificedo, clínicamente en 13.5 por 

100 de los °esos. 

'1111 cortes por deseaste de las ltneas de creci- liento de flet - 

eine aparecen como bandas de color pardo y quinte repr:Jentan cal 

oificaoi6n rítmica. Estas banda non más anchas y mSs nroninen-

tes cuando la aposición normal del esmalte, es trastornada por al 

cuna anomalía metabólica. 

La mineralinación prenatal se distinGue de la mineralinociln 

poetnatal del esmalte, por una línea neonatal prominente que -pare 

ce ner resultado le cambien repentinoa en el medie ambiente del - 

recién nacido. Siendo esto en individuos normales. 

En el Síndrome de Do,,n, Jchnson y col. ab:un-varen líneas pre-

natales de falta de crecimiento en mtis del 75 por 100. 

Estas líneas de crecimianto ne encontraban distrLbuídas 2er -

todo el esmalte prenatal, indicando tract=o nproximadamente de 

4 meses in ratero ( comienzo de la calcificación ) hasta el naci - 

miento. 	La linea neenutal era más ancha, más :refundamente pi,;- 

mentada y en ocasiones se obserwin mAltirles lineas neanntales. 

Las lineas de detenoi5n postnatal temblón se encontraren más 

prominentes en casi todos los pacientes. ( Datos confirmados por 

Shapiro ). Por el contrario, las lineas de detención fueron ob - 

servadas en pacientes con deficiencias mentales y en los normales 

con menos frecuencia. 

Basándose en estas observaciones Johnson y col. concluyeron - 

que en el Síndrome de Down existe una serie de trastornos del de-

sarrollo en toda la vida fetal y después de esta. 



CUADRO 3 DISTRIBUCION DE TRASTORNOS DE DESARROLLO 2nTRE 

- 168 INDIVIDUOS INTERNADOS CON SIUDROMg DE DOWN 

TRASTORIOS 	# de casos 	% de casco afectados 

Hipocalcificsción del Esmalte 	63 	 32 
Manchas blancas 	 31 	 18.5 
Coloración vital 	3 	1.8 

Escotadura semilunar 	14 	8.3 

Dientes en forma de clavija 	27 	15 

Laterales faltantes 	58 	34.7 

Dienten fusionados 	2 	t 	1.2 

TAMAÑO DEL DIENTE g 
Presentan dientes pequeños tanto en den 

taduras desiduas como en permanentes. 

la freonencia de microdoncia ( aspecto de dientes cinc peque-

ños de lo normal ) de 35 a 55 por 100, donde hubo dientes enanos 

con corona y raíces pequeñas. 

Sin emblIrgo Cohen y Winer observaron microdoncia con más fre 

cuencia en estudios anteriores. 

En el estudio de Xieling sobre 71 pacientes, se observó que 

los diámetros dentales mesiodistales fueron menores en todos los 

dientes permanentes salvo los primeros molares superiores y el -

incisivo central inferior. 

Observó que los dientes presentaban mayor variabilidad en ta 

mallo en pacientes trisómicos que en pacientes normales. 

Estudios hechos por Geslauskas, y Cohen, confirmaron en un 

estudio métrico la existencia de miorodoncin verdadera en dien 



tes permanentes calvo loe primeros molares superiores e incisi — 

vo central inferior. 

También se demostré el dimorfismo sexual con respecto al diá 

metro mesiodistal. 

El mayor dimorfismo se observó en el canino inferior. 

El incisivo central inferior presente be mayor dimorfismo quo 

el lateral inferior y el primar premolar inferior mayor que el —

2o molar inferior. 

Les mujeres presentaban mayor variación, con respecto al tema 

ño de los dientes en 16 de 23 dientes estudiados. En Hipodon —

ele se -ha demoarndo que la corona de los dientes restantes se —

reduce y que surge un nuevo perfil y tameíic de la _:ozona. 

IRREGULARIDADES D211PARIAS 
Moldes on yeso de 50 individuos 

( 25 hombree y 25 mujeres ) do 11 a 35 años de edad fueron e7,:a —

minados buscando irregularidades morfológicas en dientes perma 

nentes y comparados con modelos da ird5.vi.dilos normales de 13 a — 

28 en 50 ( 25 hombree y 25 mujeres ). 	Se observaron 22 caracte 

res o irregularidades en las dentioiones de los pacientes afecta 

dos. 

En la arcada superior del grupo afectado se observó el mayor 

número de irregularidades en el siguiente orden : 

1) Primer Incisivo 

2) Segundo Incisivo 

3) Primer molar y 

4) Segundo molar 



Siendo lc frecuencia siguiente en la arcada inferior 

1) Segundo premolar 

2) Primer molar 

En 30 nacientes habla dientes faltantes, siendo el lateral -

superior el mío frecuente y el segundo premolar inferior el. si - 

guiente. De 160 posibles molares solo existían 45 indicando -

que 72 por 100 de estos faltaban. 

No pareció haber diferencia por sexo en la odontogénesis del 

tercer molar en este grupo. 

la influencia de este síndrOme en época prenatal influye a -

la odontogénesiS coutribuyando a irresularidades dent2rian. 

Puede haber factores cotinnes que afecten le norfolosía.dent3 

ría y anormalidades del Sistema ervioso Central.. 

?ALTA ME ARMONIA OCLUSAL 
Ira mesioclusión es recuente en - 

el Síndrome de Doun. 2n un ostiali) liocho por Eisling :, bs?,rv("5 en 

71 pacientes culta ara.ronea la presenGie de mord:_da cruze 4.1.p,Js 

terior, sohremerdidi horizontal, mesioclusión y mordida elrler!-,q 

anterior, siendo éstas de común aparición. 

- mordida cruzada 	97 x 100 

- sobremordida horizontal 	60 x 100 

- mesioolusión 	65'7 100 y 

- mordida abierta anterior 54 a 100 

En 50 plcientes de 16 a7loa y mayores, Cohen y col. oneontra- 

ron 

- 	23 ( 46 x 100 ) con clase 

-- 	12 ( 24 x 100 ) con cloro II diviclbn I 
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4 ( 8 	x ) con clase II división TI y 

- 	1/ ( 22 x  100 ) con clnso III 

Se observó frecuencia de mordida cruzada posterior bilátera 

unilateral así como mordida bilateral posterior. 

152T2DOLISMO SALIV.IL Y GLÁNDULAS SALIVALES s 
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Eziste elevación 

del MI significativo y de concentración de iones de sodio ( 	), 

calcio ( Ce ) y bicarbonato con saliva pero-Mea pura en 28 pa —

cientos. 

Los niveles de potasio, cloruro y fósforo en pecienten con — 

salive parotídea no fueron significativamente diferentes de los 

nivele3 obeervadon en un Grupo de testigos de pacientes con re —

tardo mental. 

El flujo salival parotídeo, fué menor en pacientes con Síndro 

me de Dom. 

Winer y Feller observaron mosaico en 5 pecientoe con trino —

mía G donde prenentaban valores menores de cloro y sodio, y mayo 

res de calcio y bicarbonato. 	No se apreciaron diferencias nig 

nificativas en 3 casos por translocación. 

CARIES DENTAL 
Existe frecuencia hija do carien dental. 

Winer y Cohen observaron que la frecuencia de caries en el —

Síndrome de Doun era baja entre los 13 y 17 nfion. Sn contraste 

Welloc inform1S que adolescentes normales entre 13 y 17 mostra 



"14 
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ban mzzyor índice de caries que cualquier grupo. 

ENFERMEDAD PERIODONTAL 
Down y lash hicieron aran énZas4.:1 - 

en la grave enfermedad pericdontal en estoe ni os. 

La enfermedad periodont'l también :Lué encontrada per (Mien y 

col. en el 96 por 100 de los casos donde se presentaba la enrerne 

dad pericdontal. 

La gingivitis marginal, pérdida ds hueso alveolar, movilidrC 

dentaria y exfoliaci5n, especialmente de iacidivo central supe - 

rior fueron unos de loe fendmanos observados; encontrándose trua-

'ojén materia alta y egl-ro viapraainGival y nubilincival. 

En el 29 por 100 estuvo presente : la gingivitis ulcerosa 

necrosante ( GUIA ) supery;uesta. 

La mala hiiene bucal y los factores locales cono sarro y ma 

teria alba, que aunque acTevan la enfermedad periodontal, no pue-

den considerarse como agentes primarios en la etiología de enfer-

medades periodontalen observados en el Síndrome de Down. 

Estos pacientes precentan mayor sunceptibilidal a la e:ifer.ac, 

dad periodontal que los individuos normales. 
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Con respecto a la GINGIVA ( mucosa o °nein ) presentan gingi 

vitis ( inflamación ) debido a que los pacientes non generalmen—

te respiradores orales. 

NUTRICION 
Un concejo nutricional 000rtuno es recomendable. 

Debe hacerse énfasis espeoial en la dieta, por nu relación — 

con la caries dental. La dieta es la convencional: supresión — 

de carbohidratos como caramelos, chicles, etc. o la dinminucién 

en la ingestión de estos. 

De los pacientes con trisomía o síndrome genético, los -ea —

(sientes con Síndrome de Down son los únicos que tienen tratamien 

to a nivel odontolégico por ser los que sobreviven más tiempo. 

e) DIAGNOSTICO : 
SintomIltico. Los criterios para el diagnés 

tico non los siguientes: 

El Síndrome de Down puede identificarse habitualmente en el 

momento del nrcimiento, o poco tiempo después del mismo, por la 

presencia de una combinncién de las siguientes características : 

De estor signos Hall escoge 10, a los que llama " signos car 

dinalca ", aunque hace hincnpié en que la sospecha del diny;n5sti 

co emerge de la suma de muchos signos. 

1.— Ausencia del reflejo moro 

Hinotrurla muswilar 
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3.— Perfil facial aplanada 

4.— Aberturas palpebrales oblícuas 

5.— Pabellones auriculares diapltlsicos 

6.— Piel de 12 nuca redundante 

7.— Piel de simio típico o atípico en loa palmas 

8.— Hizerflexibilidad de las articulaciones 

9.— Pelvis displásica 

10.— Displasia de la falange media del 50  dedo do 

las manos. 

El diEgn1Setico no ofrece de ordinario ningnna dificultad parti 

uular, pero en general conviene la determinaci6n dol ccrioti:lo JZUM 

poder ceIslar 3i el Niño presenta la habitual trisomía 21 ( 95% de 

los cases ), si en mosaico ( 1% ) o muestra una translocaci6n ( 

de los casos ). 

111111 	114! 
11! 41  ISA 9 diA 1111  12 

0— 

116  641 ah 	ilit aa u
la ,4 	15 	 UD 	ir a, 

-Iti% -Jiu 	.iiíí: lul 
19 	20 	df L1 	21 	 X y 
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fig. 21 Tr1somía del ow.ciotipo 21. 



• 

77 

. 0 

1119113 	.11174 91  

• 

1111 

	 ói 
19 	so 	it 	al 

fic. 22 Cariotipo de un síndrome de Doren por trauslowción. 

f) 	TRATA MENTO s 
También es sintomático. Estos pacientes, 

si no pueden aumentar en coeficiente intelectual, por lo menos no 

les puede educar y tratar de impartirles ciertas enne3anzas, evi—

tando el relevarlos por completo de la sociedad. 

TRATAMIENTO ORAL 
Se recomienda la visita a temprana edad, 

de 21/2  a 3 años, al consultorio dental. 

Limpieza dental y cuando sea posible, efectuar topicacienes 

de flúor para prevención de caries con sotas, 0.5 az de floruro 
de unn solución de floruro do sodio en 1.1 mg. 

Ln madre o au7Aliar debe recibir instrucciones de corac uti 

linar tabletas reveladoras. 



Debe informasele a la madre de la susceptibilidad 

de estos pacientes a la enfermedad periodontal. 

Cepacitación de medidse de higiene hasta que el — 

nifio pueda realizar el cepillado dental y gingival — 

personalmente. 

La mayoría deben ser tratados en consultorio o clínicas den—

te les. 

Aquellos no afectados con gravedad física y mental pueden —

ser capacitados para ser pacientes a cooperar, aunque en 0C331.0 

nes, se recurriré a la administración de Anestesia General en —

pacientes tris&-icos gravemente afectados, o por el tratamiento 

que la amerite. 

El Balotan° ( Fluothane ) combinado con óxido nitroso y oxi 

geno puede también ser administrado. 

La administración de suocinilcolina por via intramuscular 

facilitará la intubación tanto bucal como nasal* 

El Pentotal como procedimiento de inducción y después otros 

anestésicos para la rehabilitación completa de la boca. 

La clave de seguridad para el Síndrome de Down es un aneste 

Biólogo calificado, determinando que tipo de anestésico y como de —

be emplearse. 

El Cirujano Dentista entra en contacto estrecho con los miem 

bros de le comunidad, interesados en la atención dental de los ni—

los con deficiencias. 

El cuidado dental y el tratamiento del nido retardado son — 

reseonsabilidadea del facultativo dental, proporcionándolo nl mis—

mo la rara oportunidad de mejorar la imágen de la odontología an — 

te loe ojos del público. 
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CUADRO 4 	DROGAS UPILES PARA EL TRATAMIEITTO DENTAL 

EN SIITDRODLl DE DOIN 

AGENTE 

Diallepam ( Valium 

Clorhidrato de hidroxi 
cina ( Atarax ) 

e Hidrato de olorat 
( Nooteo ) 

Clorhidrato de moperi—
dina ( Demerol ) 

'Clorhidrato de prometa 
tina ( Fenergan ) 

* Pamoato de hidroxicina 
( Vistaril ) 

FORMA 

tabletas 
( 2,5 y 10 mg.) 

taba. y Jarabo 
( 10, 25, 50 y 

100 mg. ) 

cápsulas y 
jarabe 

elixir ytabs. 
bucalt 50-100 mg 
preparaciein intra 
muscular: 50-150 mg 

inyección intramus 
cular 

taba., jarabe 
y supositorios. 

solo intremuscular 

DOWIFICACION 
RECCMENDADA 

5 a 10 mg 1/2 hora 
antes de 12 visita 

25 a 50 mg 112 her¥ 
antes de la visit 

500 mg a 1 gr 1(2 
hora antes 

bucal: 50 hasta 5 
aRcr y 100 para 

nifics mayores 
intramucculars 50-150 

25 por cada 22.6 
de peso 

30 y mác Tara pe?c,1 
mayoreb de 9M 

0.5 por cada 453 are. 
de peno 

25 per cada 22 kg. 

■ Eficacee en enfermos muy aprensivos y tendencia a atracentarse 

• Util en el Síndrome de Down, on pacientes difíciles y con re —

trapo mental grave. 



g) PROIOSTICO s 
Favorable ya que estos pacientes logran vivir 

bvstantes afl03. 

PELIGRO DE REPETICION DE TRIS01IA 21 : 
Se teme que una mu -

jcr que haya dado a luz un niño con esta enfermedad, pueda engendrar -
ra55  tarde un hijo igualmente afectado. El riesgo varía según la edad. 

Sus odloulos sobre su frecuencia ce estiman por término medio, co 

mo uno entre 700 niños nacidos vivos. 

Según valores de Carter y lIcCarthy ( 1951 ), 	en una estadísti 

ca en Londres, hallaron frocuenoia de uno entre 666. 

El acortamiento del período de reprcduoción de contraceptivos han 

hecho descender la incidencia hasta acaso 1:1 000 nacimientos. 

La mortalidad ha disminuido notablemente desde que se ha podido -

disponer de antibióticos para tratar las enfermedades respiratorias , 

causa en otros tiempos de la muerte de muchos de estos pequeños pacien 

tes. 

Por tanto la incidencia de canos ha aumentado hasta el cuádruple 

en la última generación. 

El promedio de edad materna al nacer un niño con Síndrome de Dotan 

ce de 34 arios ( mientras que la medida do todos los partos de pobla -* 

ción general es de 26 arios ). 

La probabilidad de que estos pacientes nacidos de una mujer de me 

nos de 30 años de edad presenten translooaciones en del 9%, mientras - 

que para madres de más de 30 arios es de 1.5%, en decir, sólo una sexta 

parte. 

80 



El peligro de repetición de Síndrome de Down os alto si la madre 

es portadora de translocación. Las cifras pueden resumirse como se 

indica en la tabla 5, las cuales demuestran quo el peligro de tener 

un hijo afectado queda muy por debajo del teórico y el eeligro de en — 

gendrar un portador de translooación es superior. 

Los portadores masculinos son menos propensos que los femeninos a 

tener hijos afectos. 

En la tabla 6 se indica la probabilidad de sufrir esta trisomía 

neg/n la edad de la madre para mujeres en general y las que han tenido 

hijo afectado. 

PUNCION REPRODUCTORA EN EL SINDROEE DE DOWN 

Poco es lo .que se Babe sobre la trennmisirin de nnemalían de cromo 

somos en su mayoría, y en realidad, muchas de ellas originan anormali—

dades tan graves que la transmisión a generaciones siguientes resulta 

imposible. No se conocen cesos de varones con trisomía 21, que tevie 

ran descendencia, sin embargo un corto número de canas de mujerea aire 

tadas que han tenido hijos, la mitad de su descendencia estaba .fecta—

da y la otra era normal. Esto ce lo que cabe esperar si una medre —

con 47 cromosomas forma, en le misma proporción, gametos con 23 cromo—

comas y otros con 24. 

No se ha descrito todavía la reproducción en mujeres con Síndrome 

de Down por trefislocaoión. 



tabla 5 PROGENIE DE PORTADORES DE TRANSLOCACIONES 

teóricamente ( si el progenitor 
ce portador de translooación ) 

Observados 

madre portadora DqGq 

padre nortador DqGq 

madre portadora GqGq 

padre protador Gq0q  

NORMAL 	PORTADOR 	AFECTADO 

0.33 0.33 0.33 

0.49. 0.40 0.11 
0.39 0.59 0.02 

0.46 0.52 0.01 

0.34 0.66 

tabla 6 PROBABILIDADES DE SUFRIR STUROYE DE DOWN 

Probabilidad de que el niño sufra Síndrome de Down 

Edad de la madre 	En cualquier embarazo 	Despu6s del nacimiento 
de un niño con Síndro-
me de Dosel" 

	

-29 	1 en i,500 	 1% - 2,7, 

	

30 - 34 	1 en 700 	 Peligro 

	

35 - 39 	1 en 300 	 Normal 

	

40 - 44 	len 100 	 Según 

	

45 - 49 	1 en 50 	 le edad 

todas las mrdres 	1 en 910 

oedul datos Gollmann y Staller 1963 

e* Estimaci6n do Smith y Wilson 1:ara los hermanos sucesivos de 

afectos de enfermedad de Down tris6micos o aquellos otros cu-

yos oromosomns no no han estudiado. 



DATOS GENERALES 

De 1959 a la fecha ce sabe que algunas anona:lid:Y:1es creeos& -- 

mica han sido asociadas coi. Síndromes clínicos :raya ótiolceIn ha 

bía sido un enigma. 

Se calcula que alrededor de 3.5 al 4.0r¿S do embarazos Inimaires, 

dan origen a un prcducto portador de alzan.  cambio cromosómico capee 

de determinar deearrolles anormelea. 

Por lo regular el 9051 de estos productos son •abortados cepo' - 

tnneamente. Se considera que 13 mitad de estos productoc con mal - 

formaciones congónitaa tienen alcuans enormalidee.es antos5m5ales 

aún a pesar de ser compatibles con la vida intrauterina. 

La repercusión en la formoción del organiemo coereepend.iondo 

malformaciones, es mayor cuando lulo precoz sea la rerlurl..ación del 

desarrollo, sobre todo en los 3 primeros meses de gestación. 

La mayor parte de las deformidades obedece a alteraciones del 

desarrollo embrionario, pero otras non caueedas por rectores °eter-

nos influyentes en el fruto antes de nacer, provocando procesos in-

flamatorios, regenerativos y de ecomodación. 

Algunos autoras son partidarios de no considerar leo crupee 

ternas de desarrollo embrionario como verdaderas defonnidaders, aun-

que en realidad, reclina difícil determinar en cada caso la cause 

ezacta de alteración morfológica. En la mayor parte de los canoa 

no se conoce la verdadera causa, porque verosímilmente las modifica 

ciones fisicoquímicas muy pequeilan, zotuando en los primeros momen-

tos de desarrollo sean °atinentes de provocar afecten complicarles. 

Por lo tanto, podemos deducir que los procccon generalec que - 

determinnn la aparición de malforrocionee con ?..n mayoría do lea ve-

ces de etiología a{in descenecida. 



Dentro do lao anomalías comunes en el número de autosomae son 
las trisomías, de las cueles se han identificado plenamente 3 sín — 
dromes 

— 13 — 15 ó Síndrome de Patau 

— 13 6 Síndrome de Edwarde y 

— 21 ó Síndrome de Down 

de las males se habló en esta tenis. Cada una de ellas cansada —

por un outonoma específico. 

tabla 1 ANORMALIDADES DE LCS AUTOSOMIAS EN LDS CASOS DE INDICE 

TIPO 	 N°  de casos 

Trisomía 21 515 85.3 
Trisomía 18 27 4.5 

Deleción simple y anillos 23 4.0 

Extra no identificado 12 1.9 

Triaomia 13 8 1.3 
Otras translocacionee 

rDMili2re5 7 1.1  
Otras translocacionee 

de novo 5 0.8  
f111.4./nmia 	22 3 0.5 
Otras 4 

    

TOTAL 604 	100.00% 

Como mencionábamos anteriormente existen 22 pares de autosoeo—

mas en el hombre, por lo tanto en posible que existan 22 síndromes 

de nutosomas trisómicos, sin embargo algunos que sean completamente 

incompatibles con la vida intrauterina. 



Datos tomados de la Sección de Genética de la División Biolód 
cs de la Reproducción de la Subjefatura de Investigación Cienttfica 

del IMBS, durante 10 anos de investigación. 

En el paciente trisómico, los meces de gestación suelen cer mn 

yoree que los promedio normales que son &te 36 semenos. 

tabla 2 	DURACIOMDE LOS MZSES DE CTSTACION 

Semanas 34 — 36 37 — 39 40 41 42 43 44 
Casos 3 2 2 4 4 3 3 

El síndrome de le trisomia 13 provoca gran alteración en el de 

serpollo, esto se observa en su prcmedio de vida bajo ( tabla 3 ), 
así como su peso bajo al nacer ( tabla 4 )• 

Se han dedo casos en los que el paciente tria5mico 1)gra sobre 

vivir hasta 15 años, lo cual ea posible siempre y cuando el autoso-

ma presenta líneas de anulas anormales, es decir, que la.nberra - 

ción se presente en mosaico. 

tabla 3 PROMEDIO DE VIDA EN SEMANAS 

Menos de 1 
	

de 1 a 4 
	

de 	de 12 	de 16 a 24 

4 
	

4 
	

7 
	

6 	 12 

tabla 4 PESO TROMEDIO AL NACER 

Kilos 	menos de 1.3 	1.3 - 2.2 	2.2 - 2.6 

Casos 	 1 	 2 
	1:3 

Kilos 	2.6 - 3.2 	3.2 - 3.6 	más de 3.6 

Canon 	15 	1 	4 



CONCLUSIONES 

En vista que el Odontólogo no debe .aislarse del todo de 	?TIC 
•••• 

divina en general, ya sea para atacar, o evitar cualquier problema 

bucal, concluiremos con la importancia de conocer los antecedentes 

de lo que significa la Genética y la relación de esta con elCirn—

jano Dentista. 

Esto, oon la intención de poner al alcance del Odontólogo mo—

derno los conocimientos actuales sobre la Genética, con el mr,Aivo 

de ampliar y completar la información profesional. 

Exponiendo, aunque brevemente, los propios síntomas de estos 

Síndromes, con fines de llamar la atención del lector y hacerlo --)e 

netrar no sólo en la problemática bucal, sino también en las afec—

taciones sistémicaa de estas trisomías, e inquietarnos acerca del 

anSlisis de otros muchos padecimientea genéticos, aún no conocidos 

del todo, que de nna u otra manera dan manifestación de alteración 

bucal. 

Y sobre todo diferenciar diagnósticos y proponer el tratanien 

to adecuado a nivel bucal, con la ayuda de las diversas rasgos de —

la medicina a medida que los vamos conociendo y distinguiendo cien 

tificamente. 
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