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INTRODUCCION 

.Los trastornos de la difercnciaci6n sexual represe!! 
tan un grupo de padecimientos que nos han permitido conocer -
el proceso nol'Jlal de difcrenciaci6n sexua~ de los organismos. 
Una. gran variedad de estas alteraciones han sido reportadas -
en la Ii teratura y comprende un grupo muy. amplio y bct-erogén!, 

o de padecimientos. Dentro de este grupo encontramos las ent!. 
dado9 cuya patología en el desarrollo sexual es producto de· 
anoJ"Jlnlidades en el cromosoma Y. La importancia atribuida a -
este cromosoma descansa en el papel crucial que se le ha asig 
nado en la determinaci6n masculina. Sin embargo, todo parcce­
indfcar que su rol Cundma.ental lo ejerce a trav6s de un gen -
que interactaa con genes auto56micos y/o ligados al· cromosoma 
X. Los pocos genes localizados en el cromosoma Y hacen supo-· 
ncr su escasa participaci6n en procesos somáticos: 

En el presente estudio se analizo una serie de pa--. 
cientes en los cuales se han detectado alteraciones estructu­
rales del cromosoma Y y su relacidn' con los aspe~tos cltnicos 
producidos por 6stas. Se intenta ubicar la regi6n de los ge-­
nes determinantes del testlculo y_ los implic~dos en procesos­
somáticos, ademfts de conocer la relación existente entre el 
tipo de anormalidad ~romos6mica y el grado de afectacidn en -
el fenotipo de estos pacientes. 



ANTECEDENTES 

EL DIMORFISMO SEXUAL 

La dif oronciaci6n sexual en las especias obedece a 
un orden evolutivo, Algunos organismos primitivos puedan te· 
nor tanto una reproducci6n sexual como asexual (1), sin em·· 
bargo, el tipo do roproducci6n se define segan el grado de .!!. 
vol.uci6n de htos. La presencia del dimorfismo sexual en las 
especies ha sido regulada p~r diferentes factores segOn ln • 
esenia evolutiva (fig. 1). 

El primor factor importante en el dimorfismo se··· 
xual es ol control ambiental, como se ve en algunas especies. 
En el gusano Bonollis viridia, el sexo fenotfpico est4 det•! 
minado por la distancia de la larva a la madre. La larva PT! 
sente en el proboscus de la progenitora se desarrolla como -

femenina y la que lo hace distante en el agua, como masculi· 
na. Aparentemente, la mádre secreta una hormona masculinizau 
to dentro del ngun (1). Otro ejemplo se ve en el pez rojo AU 
thias squamipinnis, en donde el porcentaje de hembras y ma·­
chos est4 determinado por estímulos visuales. Si un tanque • 
contiene s6lo hembras, una de ellas sufrirá reversión sexual 
a un estado masculino. Esto no ocurre si un macho está pre·­
sen~e en un tanque contiguo separado por una estructura tran1 
lQcida (v.gr. un vidrio) (2). En algunos especies, el sexo • 
también puede depender de la edad, en cierto·s peces los j6v! 

2 



Factor Determinante 
(Inicio) 

Génico 

Ambienta! 

Genes Determinantes 
del Sexo 

Genes de la 
Dlferenclocldn Sexual 

Fig, 1.- Hccanisnm do diferenciacilln sexual en animales. La activacilln puede osr llli>iental, cra10" 

s6nica o génica a travás da genes determinantes del sexo que actllan en "cascada" {S1-S2 ••• ), cada g 
ro do los cualos activa o inhibe el siguiente gen do la serie. El 9"11 final S llCtila sobre los lool­
dl, d2, <lJ ••• rcsoonl'lableq do la difcrcnciaci6n de 6t'9anos y estructuras !lexuales-

w 
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nes son de ún sexo y los viejos son el opuesto (3), Asimismo, 
factores hormonales pueden influir en la diferenciaci6n sexual 
como en algunos anfibios y peces masculinos, en donde la admi­
nistraci6n de estradiol causa que las g6nadas y genitales ~e -
desarrol~en en forma femenina (l,4), En los peces Teleosteos -
se desarrolla un hermafroditismo sincr6nico. Bl pez maduro, -­
presenta ovotestes con fusi6n bilobular posterior y completa -
simultfineamente la ovog6nesis y la espermatog6nesis. Bste tipo 
de hermafroditismo sincr6nico requiere de un mecanismo-espe--­
cial de aislamiento y tambi6n puede ser visto en las formas -­
protoandros y protoginos de algunas especies (S). 

Con exccpci6n de algunos peces hermafroditas, el me­
.canismo cromos6mico de deter.minaci6n sexual no existe aan.en -
vertebrados inferiores. Los cr?moso~as sexuales de peces y an­
fibios se encuentran en un estado inicial de diferenciaci6n, .! 
Gn cuando no existe en ellos una morfologfa reconocible, con -
excepci6n de las vlboras. La presencia de los cromosomas sexu! 
les en estas especies no define en forma completa el dimorfis­
mo s~xual. En los peces Ambystoma tigrinum. y Ambystoma mexica­
num, cuando se transplanta ectodermo y mesodermo conteniendo · 
primordios renales y gondales de una hembra a embriones machos, 
se pueden obtener larvas con ovario de un lado y testículo del 
otro. De esta manera, el testículo del receptor modifica al ~~ 

ovario injertado hacia testículo y tal transforrnaci6n continda 
incluso después de remover el testículo del hu~sped. Con este­
procedimiento se pueden obtener individuos fenotípicamente ma~ 
culinos con genotipo femenino (5). En Xenopus Laevia, organis­
mos genéticamente masculinos pueden desarrollar un fenotipo f,! 
menino por medio de la administraci6n exógena de sustaÓcias 
hormonales (5). 
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Bl siguiente factor en la determinaci6n sexual es la 
relación cromos6mica sexo:autosomas. l!l sexo fenotfpico depen· 
de normalmente de que un organismo sea homogámético o heterog.! 
mft.ico. Es interesante hacer notar que en mamíferos el organi!_ 
mo homogamético (XX) corresponde al sexo femenino y el hetero­
gam6tico (XY) al masculino. Contrariamente, en otras especies, 

.entre ellas aves y reptiles, el organismo homogamético (ZZ) CJ1. 
rrcspondc al sexo masculino y el hetcrogam6tico (ZW) a las he!!!. 
bras. 

Bn diferentes especies se ha Teconocido que los gew­
nes respensables de la diferenciaci6n sexual se encuentran no· 
s61o en los cromosomas sexuales sino también en autosomasó Bn·, 
Orosoph1la melanogaster, los machos son XY y las hembras son -
XX. Bl cromosoma Y en esta especJe no es determinante de la •• 
masculinidad, aunque es necesario para la espcrmatogénesis. El 
sexo de las moscas depende de un balance entre los cromosomas· 
X que determinan el sexo femenino y los autosomas que determi· 
nan el masculino (6,7). Las moscas can un complemento diploide 
de autosomas y Z cromosomas sexuales X son femeninas, los mos· 
cns con 3 complementos de autosomas y Z cromosomas X son llnm! 
das intersexo y las moscas con 2 6 3 complementos de nutosomas 
pero s6lo un cromosoma X son machos (1). Los autosomas son así 
determinantes masculinos. La existencia de diversos genes que· 
producen reversión sexual sugieren que el tercer par cromos6mi 
co contiene los determinantes masculinos (8) y el X.los deter· 
minantes femeninos. Sin embargo, no existe una porci6n exclus! 
va del cromosoma X responsable de la determinación femenina, · 
debido a que la adlcl6n de cualquier fragmento de este cromos2 
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ma a las moscas con monosomta tiene un efecto determinante -
fem~nino. Cuanto mayor sea el fragmento del cromosoma X preseu 
te, mayor ser4 la diferenciación femenino (9). 

En mamíferos, la presencia o ausencia del cromosomn­
y determina el camino de la diferenclaci6n sexual. Cuando éste 
está presente ocurre la diferenciaci6n masculina independient!!, 

.mente del nfimero de cromosomas X presentes en el gen9ma. Bsto­
qulere decir, que·el factor que determina el dimorfismo sexual 
en esta especie, se ha vuelto génico. 

El estudio de los cromosomas sexuales se inicia con-• Henkins (10) cuando en 1891 estudiando divisiones de los esper. 
matozoides en la planta Pyrrhocorus apterus observ6 que la pri 
mera dlvlsi6n del espermatocito presentaba un cuerpo peculiar· 
de cromatina que se teftla m4s intensamente que los otros crom.!! 
somas por lo que decidió denominarlo X. En 1901 McClung sugle· 
re que este cromosoma pudiera ser responsable de la determina­
ción del sexo mascul_ino y Sutton en 1902 apoyó esto hlp6tesls. 
En \906, Wilson estudiando los insectos del grupo Hemíptero oE, 
serv6 que podian ocurrir dos tipos de determinación sexual en· 
los machos, la primera cuando éstos eran portadores de un par· 
de cromosomas desiguales, cuyos miembros pasaban a diferentes· 
c6lulas hijas durante la meiosis y la segunda para los machos­
que tcnian un s6lo cromosoma de este par. En osta especie los­
machos pueden entonces tener 2 cromosomas sexuales morfol6gic! 
mente difc~entes o l s61o cromosoma sexual. Estos difieren de· 
las hembras que tienen un par de cromosomas iguales. ~tontgome· 
ry en 1906 llam6 heterocromosomas a los cromosomas que difie·· 



·r•n en los dos sexos y al resto autosomas (1). La des!gnac!6n 
de cromosomas sexuales como X y Y correspondi6 a Wilson en 
1909 y 1911 respectivamente. Bn el cuadro 1 se muestra una r!!. 
laci6n cronol6gica de estos eventos. 

EVOLUCIDN DE LOS CROMOSOMAS SEXUALES 

Con excepc16n de algunos peces hermafroditas, el m!!. 
canismo cromos6mico de diferenciaci6n sexual no existe en los 
vertebrados inferiores. Los cromosomas sexuales de algunos P! 
ces y anfibios se encuentran aGn en un estado inicial do dif!!. 
renciaci6n con una casi total homologh entre ellos. 

Bl conocimiento de la evoluci6n de los cromosomas 
sexuales, a partir de un par completamente hom6logo (1), so ! 
poya en el estudio cltogenético de los reptiles y entre ellos 
espectftcamente en el de las vlboras, en donde encontramos - -
tres diferentes estadios de diferenciaci6n de los cromosomas· 
sexualos (Z y W) (11) (fig. Z). 

Bl complemento cromos6mico de la mayorla do las vi· 
horas comprendo 8 pares de macrocromosomas y 1 O pares de mi· .. 
crocromosomas (12). En la familia m:is primitiva Boidae1 la ··· 
cual incluye a la Boa constrictor, el cuarto par corresponde­
n los cromosomas Z y W y es homomdrfico. En esta especie am·· 
bos cromosomas se encuentran en un estadio primitivo de di fe· 
renciaci6n (5), 

1 



a) 

b) 

e) 

ll 11 'I /'81 tt OC\ eta "" .............. 

?I Jr >e " 
•• •• •• 

rr o~ I• •• •• •• •• • •••• 
. /' •• •• •• 

111\ 11 ,,•• ... ¡ ... .. -.. • ••• • ••• .... .. .,,. 

Fig, 2.- Ca1ylarcntos craoos6nioos fareninos de 3 especies de serpientes. El cuarto par 
oorrcs¡xurlc a los crc:rrosmas z y'"' en diferentes estadios 00 diferenciacl6n. a) &lidae­
(Z y li son h::rrm6rfioo<J), lJ)Colubrid.1.c (Z y ll difieren p:>r una invers16n pericéntrica)­
c) Crotalidoe (el crarosana !1 es más P"J1l"iio que el Z) • (t:anado de Cl1!1o, 5). 

m 
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Cuadro 1. • Relaci6n de eventos é:ronol6gicos en el. conocimien· 
to .de-.. 105 _cToMaso~~~ ·sexúaies'o 

.. 
1891 Henkin's: d~~omi~á· x ~;·~·¡¡.;'de los cromosomas del es·· 

. . . - -. ' - . _- ·. . ' -~~- ' -'; - : .. ' \ ~ ' " -' '· . . " - - ' - - . 
permatozoide.: de: la; planta·• Pyrrhocorua apterus, al 
observar que' tellia' mis'· intensamente • 

• • ' •• , -. ,. ,_, ' • - 1 

1901 McClUng sugiere qué tal crcm.osoma est4 !Jllplicado en 
la determinrici6n del 'sóxo masculino. 

- ,- . 

1902 Sutton apoya la hip6tesis de McClilng. 

1906 

1906 

. . 

Wilson detecta. en Hem!pteros 'que la. difercndaci6n· 
sex~al en machos está determinada- por_ un par de cr.e. 
masamos desiguales. 

Montgomery denomina 
mas que difieren en 
mas. 

\. ·. 

he·t·e~~cr~~~s-óin~~ .·o lo~. cromoso .. 
los ._dos sexos y al· resto autos_!! 

1909 Wilson designa como X al cromosoma sexual hom6logo. 

1911 llilson designa como Y al otro cromosoma sexual. 
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Por otro lado, en muchos de los miembros de la fam! 
lia Colubridae, que incluye numerosas especies de diversas C! 
racteristicas, encontramos que los cromosomas Z y W, aan cuou 
do son del mismo tamafio, difieren porque el cromosoma W ha SJ! 
frido una inversi6n pericéntrica convirtiéndose en un cromos2 
ma submetacéntrico. AdemAs, estA formado por heterocromatina­
constitutiva y·presenta un patr6n de replicaci6n alociclica -· 
(12) • 

Bn las familias Crotalidae, Elaptidae y Viperidae,­
que comprenden las especies m4s evolucionadas de todos los -· 
reptiles, el cromosoma W en el sexo femenino es tan pcqueno -

como el observado en las aves. La pérdida de la homologia en­
tre ambos cromosomas modif icd la forma de apareamiento duran­
te la meiosis. La localiiaci6n diferente de las secuencias, -
producto de la inversi6n peric6ntrica, condujo a un entrecru­
tamiento desigual y probablemente favoreci6 ln pérdida de ·-­
ciertas regiones, dando la estructura actual de los cromoso-­
mos observados en el sexo heterogom~tico de especies superio­
res (S) (fig, l), 

El origen de los cromosomas sexuales como consecue!!_ 
cin de ln evoluci6n de un par completamente hom6logo (ll), -­
condicion6 fortosamente la similitud de algunas secuencias CE 
tre ellos (14-17), Las secuencias que mantuvieron su homolog_!.• 
n han sido mnpcadas en la región telomérica de brazo corto y­

se denominan secuencias pscudoautos6micas (16-17}. Secuencias 
similares se han encontrado en brazos largos (15), Sin embar­
go, se ha postulado que la homología de estas secuencias se -



Entrecruzamiento 
accidental durante la meloals 

:¡ ¡;~~ ~~-i~ ¡,~ 
Inversión 

Peri céntrica 

Fig. 3,- •escntación csqumát:.i"" de la evoluci&! fil.cgenética de les cmroearas sexual.el 
a partir de un par de OO>ólcgos. •, b y e oorres¡¡oolen a ""'1"'ntoe c:mros&doos , La inver­
si&! peric6ntrica prcxlujo una lccalir.ac16n diferente de estos sec¡nentos y el aporslllliento -
accidental neiótico condujo a la ootdida de ~stos (trodl.fica<lo oo dlro, 5) • 

. 



Intervalos 
l, 2 y 3 

} Intervalo 4 

Intervalos 
5,6 y 7 

Fig. S.- InteIValos 1-7 asignados al cI'Cl!OSCJ!lll Y h\IM!lO fl"'l'UBSto cor 
Vergnaud y cola. (21). 
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ha realizado en un perfodo más reciente en la filogenia de ., 
los cromosomas sexuales (14), 

En los.mam1feros, considerados como las especies •· 
mAs evolucionadas, los cromosomas sexuales muestran una gran­
diferencia en el sexo heterogamdtico. El cromosoma X, que se· 
ha conservado durante la evoluci6n 1 mantiene las secuencias .2. 
riginales, mientras el cromosoma Y ha perdido casi todas es·· 
tas secuencias conservando algunos genes responsables de .la • 
diferenciaci6n sexual masculina. 

ESTRUCTURA DEL CROMOSOMA V 

El cromosoma Y es pequeno, acrocentrico y original· 
mente se asign6 con los cromosomas del grupo G que odem4s in­
cluye a los cromosomas Z1 y zz: Suele ser el m4s grande del · 
grupo y tiene como características que sus bratos largos tien. 
den a acercarse entre si y no poseer satélites en sus brazos­
cortos (18). Presenta dos grandes regiones, una eucromática -
localizada en la totalidad de su brazo corto y en la regi6n · 
proximal de su brazo. largo, y que representa la regi6n de los 
genes activos y la otra heterocromltica ubicada en la casi t2_ 

talidad de la regi6n distal de su brazo largo y hasta la fe·· 
cha considerada inerte én cuanto a expresi6n génica se refie­
re. Replica más tardíamente que los cromosomas acrocéntricos· 
pequel\os·, hallazgo que es compatible con su naturaleza heter2. 
crom4tica (19), En ocasiones puede ser observada una constri.s 
ci6n secundaria en su brazo largo (10), el cual esti compues· 
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to en su mayor[a por heterocromatina constitutiva (fig. 4). 

La naturaleza heterocromAtica del cromosoma Y le ·­
confiere una gran variabilidad morfol6gica, pudiendo ser tan· 
largo como los cromosomas del grupo Po tan pequefto como'to • 
mitad do los del grupo G. Este hecho hace suponer lo existen· 
eta de pocos genes en 61. Hasta la fecha no m4s de 10 genes -

han sido asignados al cromosoma Y, en cambio se postula la -­
existencia de 240 genes en el cromosoma X, de los cuales 120-
ya han sido comprobados (ZO). El Gnico efecto biEn estableci­
do en el cromosoma Y es su papel dominante en la determina--.­
ci6n masculina independientemente del nG.mero de cromosomas X· 
presentes en el genoma. La introducci6n de los m~todos de ban. 
deo han permitido una mejor identif1caci6n de las regiones -­
del cromosoma Y y el análisis de las repercusiones clínicas -
producidas cuando estas regiones se encuentran implicados en­
diversas alteraciones. 

El estudio utilizando enzimas de rostricci6n, ha -­
permitido construir un mapa de deleci6n del cromosoma Y. Me-­
diante esta tecnolog{a Vergnaud y cols dividen al cromosoma Y 
en siete intervalos (Zl). Los Intervalos 1, Z y 3 están cont~ 
nidos en Yp, aunque el orden de ellos no está establecido de­
finitivamente. El intervalo 4 contiene al centr6moro y los ill 
tervalos S, 6 y 7 se encuentran en Yq. Page y cols proponen -
subdividir el brazo corto del cromosoma Y en 13 intervalos n­
partir del mapa de hlbrldaci6n do Vergnaud (resultados no pu­
blicados) (ZZJ .(fig. S). 



I 

a) b) 

Brazos Cortos [ 1.3 p 1 1.2 1.1 
Centnlmoro 

Eucromallna 1.1 

1.2 

Brazo• Largos q 1 

Helerocromotlno 2 

F!g. 4.- a) 1.,1m,sent:acilln CS<¡IJCl!ática del erarooaie Y hunar>l. b) Reqiaies asignadas 
por el Jrétodo de b.inOOo. 
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LA EXPRESlON DE LOS GENES DEL CROMOSOMA Y 

DESARROLLO SOMATICO 

Como se mencionara anteriormente, existen pocos ge­
nes asociados al cromosoma Y responsables de diferentes prOC!, 

sos en el desarrollo somático. Bstos han sido relacionados -­
principalmente can el crecimiento, maduracl6n esquel6tlca, d~ 
sarrollo dental y prevencl6n de los estigmas de S{ndrome de -
Turner. Bs conveniente senalar, en cuanto a los tres primeros 
aspectos, que los factores ambientales tambi6n juegan un pa·· 
pel importante en el desarrollo del ser humano. 

~aduraci6n Esquelética,· La maduraci6n esquel6tica­
est4 aparentemente relacionada con genes en el cromosoma Y. • 
Individuos con genotipo 45, X muestran un retardo mínimo en -
el desarrollo 6seo comparado con los individuos 46, XX, y el­
genotipo 47, XXV tiene una edad ósea similar al genotipo 46,­
XY (23). Segan Tanner, el cromosoma Y causa retardo en el de­
s~rrollo 6seo independientemente de cuantos cromosomas X es-­
t!n presentes en el genoma (24), La edad 6sea en pacientes -­
con dos cromosomas \' s.e menciona como normal o retardada, aun 
que rarn vez ha sido reportada (25 1 26). En un caso con cromo­
soma dic(Yq) Buhler refiere retardo en el desarrollo óseo (23) 
y lo mismo informa Lonberg en una paciente con fenotipo feme­
nino e i(Yq) (27). De estos dos altlmos casos podemos Inferir 
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que los ,factores que influyen en la edad 6sea están situados­
en los. brazos ·largos' del' cromosoma Y (Yq), 

Crecimiento Corporal.- Bl cTecimiento corporal par!!, 
ce estar influenciado por genes autos6micos, ligados al X y -

ligados al Y (28), Los pacientes con sindrome de Turner (45,­
X) son de talla baja, en cambio los adultos con dndrome de -
Klinefelter (47, XXY) son en promedio mds altos que los hom-­
bres normales (24), Los hombres con linea celular 47, XYY pr,!!_ 
sontan como signo m§s constante una talla mayor que la de la­
poblaci6n en general y se considera que el 301 de los indivr­
duos de 1.93 m y mis de estatura tienen este genotipo (29), -
Diversas alteraciones cst~ucturalcs del cromosoma Y han sido­
observadas y relacionadas con su fenotipo, permitiendo infe-­
rir lo ubicaci6n posible de los genes responsables del creci­
miento corporal. En 1966, Jacobs y Ross propusieron que los -
genes on el cromosoma Y que controlan el crecimiento se en·-­
cuentran en brazos largos (30), No obstante; la informaci6n -
obtenida en diferentes pacientes con anormalidades cstructUT!, 
les del cromosoma Y son contradictorias. Existen referenciasª 
de deleciones de Yp con talla bajo (31) o estatura normal (23, 
30) y también casos con duplicaci6n (32) o deleci6n del brazo 
largo (33:35) con estatura normal o bajo. Estos datos sugie-­
ren que los factores que promueven el crCcimiento corpora.l se 
encuentran tanto en braz.os cortos como en brazos largos del • 
cromosoma Y. 

Desarrollo Dental.- La dificultad.para determinar 
el desarrollo dentario estriba en la poca informacl6n que se-
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. encuentra en la literatura, principalmente en la pedUtrica, -
de· pacientes con alteraciories· del cromosoma Y. Bl tamaft.o de -
los dientes ··en los hombres es usualmente mayor que en las mu­
je~es. La pparici6n de los dientes permanentes en pacientes -
con genotipo 47, XYY es mh tardia que en los individuos 4,6, -

XY, y tanto los _dientes parmanentes como los deciduos son m4s 
largos en los primeros (36,37), Estos hallaigos sugieren una­
influencia directa del.cromosoma Y en la regulaci6n del tama­
fto.de los dientes. Recientemente Alvesalo sugiere la ubica·-­
ci6n de este gen en la regi6n Yq11 y lo simboli•a TD (tamafto­
dental) (38). 

Estigmas de S!ndrome de Turnar.- La presencia de -­
los estigmas del s!ndrome de Turner (45, X) puede sor causada 
por la ausencia parcial o completa de uno de los cromosomas -
sexuales. Generalmente, los signos son menos severos en masa! 
cos y deleciones que en las monosom{as completas. De manera -
interesante, el fenotipo de síndrome de Turner puede preveni! 

.se o atenuarse con la presencia de una línea celular con cro-
mosoma Y. Numerosas evidencias han sugerido que la prcscncia­
de los factores que previenen los estigmas de síndrome de Tu!· 
ner se -1ocalizan en la regi6n proximal de los brazos cortos • 
del cromosoma y, En aquellos casos informados con pérdida de­
csta regi6n, como algunos genotipos i (Yq) (27), los pacientes 
presentan este cuadro clínico. Contrariamente, en aberracio-­
nes estructurales del cromosoma Y, donde el brazo corto est~­
conservado, v.gr. l(Yp) y Yq· (23,39), el fenotipo es normal. 
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Espermatog~nesin.- La localizaci6n en el cromosoma­
y. de factores que influyen en la 'espermatogénesis está basada 
en el hallazgo de 6 pacientes con azoospermia que presentaban 
pérdida de la regi6n distal eucromática del brazo largo del -
cromosoma Y, muy cercana a ln rcgi6n heterocromdtica (40). •· 
Los autores asumen que la delcci~n abarca un fragmento de la­
eucromatina de Yq (banda Yqll) junto con la heterocromatina.­
Este factor implicado en la cspcrmatogénesis ha sido denomin!'_ 
do tercer factor de azoospermia (sp·l} o mis recientemente ·­
PAZ (factor de azoospermia). Varios casos con deleci6n de Yq· 
y azoospermin han sido reportados en la literatura (3Z). 

DESARROLLO SEXUAL 

Numerosas hip6tesis se han postulado para tratar de 
explicar la función del cromosoma Y en la diferenciacidn mas· 
culina. Entre ellas, las m&s importantes ttan sido el anttgeno • 
lf .. y, las secuencias Bkm, el factor determinante del testrculo 
r finalmente el locus de la difcrenciacl6n gonadal. 

Ant!qeno H-Y. · Indudablemente, el principal efecto· 
atribuido al cromosoma Y es su capacidad de dirigir el desa·• 
rrollo de la gónada indiferenciada hacia testfculo. Iln condi· 
ctones normales. su presencia determina que un embri6n se de ... 
sorrollo Como masculino y en su ausencia como femenino. Consl 
dcrondo Esto, podemos deducir que deben existir en el cromos2 
aa Y uno o más genes cuyos productos determinen en .forma di-­
recta o indirecta los diferentes aspectos del dimorfismo ----
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sexu.al. Bl camino par~ identificar tal producto se inicia con 
el descubrimiento en ratones de un antigeno débil de histoco!!l 
patibilidad detectado al realizar experimentos do transplante. 
Bsto fue llevado a cabo hace más de 30 afios por Eichwald y •• 
Sil~er y el ant!geno fue denominado H·Y por Billingham y Sil· 
versen 1960 (41,42). El antigeno H·Y s6lo es expresado en V!!, 
·~ones y su presencia fue determinada al realizar transplantes 
de tejido de machos a hembras singénicas. Este nntfgeno est4· 
presente en casi todas las c6lulas de los mamiferos machos y· 
os secretado por las células de Sertoli (43·45), Inicialmente, 
fue reconocido como un antigeno de membrana asociado n la ~ 2 -

microglobulina (41,46,47). Su expresión es compleja y parece· 
estar determinada por lo menos por tres genes ubicados tanto· 
en el Y, X y algGn autosoma, ademds del gen para su receptor· 
en el cromosoma X (23,48). El ant!geno H·Y fue considerado c2 
mo el principal inductor de la diferenciaci6n de la g6nada -· 
primitiva hacia test!culo (41,45). Sin embargo, su rol como -
factor determinante del testiculo fue puesto en duda con una· 
serie de hallazgos posteriores. La presencia de dos ant{gcnos, 
uno responsable del rechazo de transplantes y el otro rccono· 
cido scrol6gicamentc (41), asi como la dificultad de r~cono-­

cer adecuadamente las variaciones normales, la designación de 
las errares en el control experimental y la falta de métodos· 
adecuadas para asignar las diferencias cuantitativas, pusie-­
ron en duda su función como determinante del testtculo (49) ... 
Recientemente, se ha informado diferenciación masculina en u­
na cepa de ratones :<\' con antigeno H-Y negativo (SO), demos-· 
trándosc que ~ste no es responsable de la difcrenciaci6n tes­
ticular. Además, se ha logrado ubicar en el cromosoma Y la T! 
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gi6n que codifica para el ant[geno H·Y en un locus distinto • 
al que corresponde al factor detominan.te del:. testlc.ulo (51). 
El priaero se ha ubicado en la regi6n proximal de brazo iargo 
(52), aientras que el segundo se ha ll)lignado a la regi6n dis· 
~al del brazo corto, adyacente a las secuencias pseudoautos6-
aicas (51). Aunque el ant[geno ll·Y no es U implicado en la d!!, 
terminaci6n del testlculo, existe evidencia de su participar­
ci6n en la esper11atog6nesis (53). 

Secuencias Bkm.- Bs conveniente mencionor en tiS:te ! 
partado otro de los factores que ha sido relacionado con la 
diferenciaci6n sexual, las secuencias Bkm, formadas por un -­
coaponente de ADN de menor densidad y denominadas asi por ser 
encontradas en la vlbora Danded krait (Banded krait minar). -
Aisladas en un inicio en las vlboras femeninas de la familia­

Elapidae y posteriormente en diversas especies, parecian es­
tar ligadas intimamcntc con la determinación del sexo (12). -
Las secuencias Bkm están constituidas por AD~ altamente repe­
titivo incluido en el ADN satélite tipo IV y estfin compuestas 
por los tetranucle6tidos GATA/GACA que podrían codificar para 
lcucina, serina, isolcucina y tirosina (52,S~). Se han asoci! 
do fundaacntalmcnte en la determinación del sexo heterogaméti 
ca (12,SS) y se encuentran ampliamente distribuidas en el ge­
noaa de los diferentes organismos. En el ratón se han obserV,! 
do preferentemente en los cromosomas X, Y y 17 y se ha visto­
en esta especie que hibridizan con la región Sxr (factor de -
reversión sexual) que determina que los embriones XX se desa• 
rrollen fenotipicamcntc como masculinos (ratones con rever··· 
si6n sexual). Este factor es producto de un rearreglo del CT2, 



22 

mosoma Y y consiste en la duplicaci6n de una regidn localiza· 
da cerca del centr6mero y transpuesta al extremo distal condi 
cion&ndo un cromosoma Y aberrante. Bn esta regi6n se realiza­
el entrecruzamiento con el cromosoma X durante la melosis (52) 
De aqut podemos inferir que la regldn transpuesta del cromos.!!. 
ma Y incluyendo las secuencias determinantes del testtculo •· 
(tdy) pueden ser transferidas al cromosoma X (52), Bsta re:.1· 
gidn es visible cltogen6ticamente e Incluye secuencias ricas· 
en los nucledtldos GATA/GACA; por lo 'qUe las secuencias Bkm • 
llegaron a asociarse con la determinacidn del sexo. Sin embar 
go, no hay evidencia definitiva que apoye su partlcipacidn en 
el dimorfismo sexual en el ser humano (57). En nuestra espo·· 
cie eStas secuencias han sido encontradas en los cromosomas 61 

11 y X pero ausentes en el Y. Este dato descarta su participJ!. 
cldn en la determlnacidn sexual en el hombre (56). 

Factor Determinante del Test!culo.- En el cromosoma 
Y deben existir uno o m4s genes cuyos productos determinen d.!. 
recta o indirectamente los aspectos del dimorfismo sexual. La 
naturaleza bioquímica de este supuesto factor determinante del 
testtculo (FDTJ ha sido objeto de muchas especulaciones y · •• 

cuestionamientos. Posiblemente todas las diferencias bioqu1mi 
ces entre hombres y mujeres han sido atribuidas a la expre--­
sidn del factor identificado como FDT (22). A pesar de los e~ 
casos c~nocimientos de los eventos bioqulmlcos y celulares r~ 

guiados por el FDT, Pago y cols (22) clonaron el gen que codi 
fice para el FDT, mediante determinaciones precisas de su lo­
calizaci6n cromosdmica. La existencia de varias anormalidades 
estructurales del cromosoma Y humano han hecho posible cons--



··truir un mapa de deleci6n por_ hib_ridaci6n' con ·sondas. de. ADN • 
del cromosoma Y y localizar la regi6n del'FDT en este mapa·-~ 
(fig. 6). 

Bl estudio con ADN recombinante de los hombres XX 
con reversi6n sexual (hombres 'llstl!riles con genotipo femenino 
y fenotipo masculino) y de su contraparte las mujeres XY, pe.i: 
mitieron un mejor estudio del factor dete~inante del testíc!! 
lo. Vergnaud y cols estudiaron un grupo de pacientes, en su -
mayoría hombres XX, mediante sondas de ADN del Y y encontra·· 
ron en la mayor parte de ellos (801) secuencias de ADN en la­
rcgi6n distal del brazo corto de un cromosoma X que parec{an­
contenor el gen determinante del testículo (Zl). Dicha regi6n 
se .encuentra adyacente a las Secuencias pscudoautos6micas (52) 
Recientemente, Page y cols clonaron un segmento del cromosoma 
Y de 230 kb el cual parecía contener todo o una parte del gen 
del FDT. Estas secuencias se encuentran altamente conservadas 
en la evoluci6n, con una gran homologla en el cromosoma Y de­
todos los mamlfcros examinados y sorprendentemente también se 
localizan en el cromosoma X (ZZ). Se considera que parte de -
estas secuencias comprenden al intervalo 1AZ y cst5n presen-­
tes en el genoma de la mayoría de los hombres XX y ausentes • 
en algunas mujeres XY (52,58). el intervalo 1A2 está compues­
to de aproximadamente 140 kb, lo que correspondcria al 0.2\ -
del cromosoma Y. Page supone que s6lo una fraccidn de estas • 
140 kb constituye actualmente las secuencias que codifican P!!. 
ra el FDT (fig. 7). El producto de este gen parecería corres· 
ponder a una proteína de 404 aminoácidos con 13 repeticiones­
de cisterna-cisteína-histidina·histidina, con Z8·30 residuos· 
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en un rearregla tetrah6drica can un i6n zinc en el centra que 
le· confiere mOltiples dominios· y la clasificá dentro dO. la f.!!. 
milla de las "finger pro te in", Se ha pastu~ada que .tal pro te!. 
na se une a las Acidas nucleicos en forma espec!fica campar,. 
tAndase cama un regulador g6nica (SZ,59), 

Como ~e ha mencion.ado previamente, secuencias de .. · 
ADN similares a las descritas par Page y col• en el cromosoma 
Y se encuentran·tambi6n en el cromosoma X de todas las mam!f.!!. 
ras examinadas, Bl alta grada de canservaci6n evolutiva des·· 
carta que estas regiones de los cromosomas X y Y sean pseudo· 
genes. Para explicar esta hamolag!a se han propuesta 4 hip6t.!!. 
sis (ZZ): 1) que la prate!na codificada par el X na est! im·· 
plicada en la determlnaci6n sexual de la g6nada, Z) que las 
laci de las cromosomas X y Y sean antagonistas y codifiquen • 
para factores reguladores negativos o positivos uniéndose a · 
la misma secuencia determinante del test·lculo, 3) que los lg, 
ci de los cromosomas X y Y act6en en forma cooperativa codifi 
canda para subunidades de una estructura palimErica requerida 
para la determlnaci6n del test!cula, heterod!mera para el boa 
bre y hamod!mera para la mujer, y 4) que los laci de los era· 
mosomas X y Y sean funcionalmente intercambiables, estando el 
locus del cromosoma X sujeto al proceso de inactivacidn. De • 
esto manera, el sexo gonadal estaría determinado por el n6me· 
ro total de loci expresados, uno para la mujer y dos para el· 
hambre (ZZ). Esta 6ltlma hip6tesis se basa en el modela de l~ 

a:tivaci6n del cromosoma X y el efecto de dosaje génico para· 
explicar el dimorfismo sexual. 



Locus de la Diferenciación Gonadal.-·Actualmente, -
la hip6tesis que trata de explicar el dimorfismo gonadal est4 
relacionada con la inactivaci6n del cromosoma X. Las secuen-­
cias hom6logas encontradas tanto en el cromosoma X como en el 
Y se denominan locus de la diferenciaci6n gonadal (LDG). Es-­
tas secuencias mantienen su transcripci6n en ambos cromosomas 
en el sexo hetcrogam6tico y conducen la diferenciaci6n de la­
g6nada primitiva hacia testiculo por efecto de dosis, En el • 
caso del sexo homogamético (XX), la inactivaci6n del cromoso· 
ma X produce una distribuci6n monomodal del producto del gen· 
y la g6nada se diferencia hacia ovario (60,61). Una situaci6n 
análoga parece existir en ciertos insectos en los cuales la -
inactivaci6n de un complemento haploido de cromosomas conduce 
hacia la masculinidad (60). 

Regi6n PseudoautosOmica,- El apareamiento durante -
la meiosis de los cromosomas X y Y en el ser humano es dife-­
rcnte al de los autosomas. Ocurre en forma t~nnino-terminal -
entre Xpter y Yptor y la sinapsis incluye el 9S\ de Yp y el · 
27\ de Xp. Debido a que los cromosomas X y Y llevan un segmen, 
to hom6logo de ADN en Xpter y Ypter, durante la meiosis ocu-­
rre una recombinaci6n entre las crom5tides de ambos cremoso-­
mas (13,16). Los loci en esta regi6n distal, cuya forma de h~ 
rencia se ha sugerido igual a la de los autosomas se han den~ 
minado pseusoautos6micos {fig. 8). Algunas de estas sccuen--­
cias est4n constituidas por ADN altamente repetitivo (16). El 
Gnico gen estructural identificado en el cromosoma Y que tie­
ne su hom6logo en el cromosoma X es el antígeno de superficie 
MIC2, cuyos nombres para los cromosomas X y Y son ~IIC2X y - - -
M1C2Y respectivamente (62). Otras secuencias hom6logas han si 
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. do identificadas en brazos largos fuera do· la regi6n do apar.!!. 
· amiento (15), lo que apoyarla el o.rigen de los cromosomas --­

sexuales a partir. do un par de !'romoaiomas hom6lpgos (5), Sin­
cmbargo, existe la posibilidad do que esta .similitud haya oc!!. 
rrido en una !poca m4s reciente en la filogenia de los cromo­
somas sexuales (14). 

GENES DEL .CROMOSOMA Y· 

Para un mejor entendimiento• de la ubicaéi6n de los­
genes del cromosoma Y• eS conveniente '-ucer. una breVe sinop··· 
sis de lo que actualmente se conoce al respecto. 

La siguiente relaci6n se refiere a la localizaci6n­
de ios distintos genes asignados en el cromosoma Y:y va ·de--· 
brazo corto (Ypter) a brazo largo (Yqter) (fig. 9), 

En la regi6n más distal del brazo corto se encuen-· 
tran los genes pseudoautos6micos que corresponden a secuen--­
cias hom6logas entre los cromosomas X y Y probablemente con -
un patr6n de herencia semejante al de los autosomas. Algunas­
de estas secuencias est4n constituidos por ADN altamente rep!, 
titivo (16), Actualmente los únicos genes hom6logos identifi­
cados en esto regi6n de los cromosomas X y Y corresponde a ·­
MIC2X y MIC2Y que codifican para un antlgeno de superficie ·­
(62). Adyacente a esta regi6n, se encuentra el gen .determina~ 
te del testlculo (22). Los estigmas del slndrome de Turner --
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son prevenidos por gen o genes presentes en los brazos cortos 
en una regi6n m4s pr6xima al centr6mero (23). En la regi6n -· 
proximal de brazo largo se encuentra el gen que codifica para 
el ant!geno H-Y, un ant!geno d6bil de histocompatibilidad que 
en un inicio se consider6 como responsable de la diferencia·· 
ci6n del test!culo, hecho actualmente descartado (51). Los 
pseudogenes para la sintetasa de arginino-succinato y para la 
actina han sido ubicados en el brazo largo del cromosoma Y -· 
(20). La regulaci6n del tamafto de los dientes probablemente -
se debe a un gen asignado a la regi6n Yqll y se ha simboliza­
do TD (tamafto dental) y m4s recientemente CCY (control de cr! 
cimiento del Y) (38), Se ha sugerido la existencia de facto·· 
res reguladores de la espermatogénosis en la regi6n m4s dis·· 
tal de la eucromatina de brazos largos en la banda Yqll y se· 
han denominado sp-3 (tercer factor de azoospermia) o m4s re·­
cientemente PAZ por factor de azoospermia o factor do fertili 
dad (63). En esta misma banda Yqll se ha asignado el pseudo·· 
gen de la sulfatasa de asteroides (64). Es probable la exis-· 
tencia de uno o m4s genes implicados en el crecimiento local!. 
zados en la regi6n Yq12 y simbolizados EST (estatura) (20). •. 
Algunos autores asignan adem4s factores de crecimiento en br! 
zos cortos (23). La regi6n m4s distal del brazo largo del cr2_ 
mosoma Y est4 constituida por heterocromatina y aan cuando ha 
sido implicada en diversos procesos Esto no es concluyente •• 
(fig. 9). 
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HETEROCROMATINA DEL CROMOSOMA V 

La regi6n distal del brazo largo del cromosoma Y e! 
t4 c;ompuesta por ·heterocromatina constitutiva, la cual se con 
sidera como gen6ticamente inactiva, La heterocromatina const! 
tutiva está compuesta por secuencias de ADN altamente repeti· 
tivo (ADN sat6lite, ADNs). Existen 4 tipos de ADNs bien defi· 
nidos (1, II, 111 y IV) y otros 4 menos definidos (A, B, e y· 

.D). Bn el cromosoma Y existen los cuatro tipos de ADNs (I, II, 
III y IV) y el ADNs tipo I se encuentra más en esto cromosoma 
que en el resto del genoma (65), El análisis con ADN recombi· 
nante ha permitido identificar algunas secuencias altamente · 
repetitivas espec[ficas del sexo masculino, una con una long! 
tud de 3.4 kb localizada en todo el brazo largo y la otra de· 
2.1 kb en la terminaci6n distal también del brazo largo (66,· 
67). En la heterocromatina del cromosoma Y se ha encontrado · 
cierta aslmetr!a lateral, una entre la banda YqlZ y la otra 
entre Yqll y Yql2, interpretadas como dos diferentes clases -
de ADN (68). Quizás una representa una fracción altamente re· 
petitiva y la otra una moderadamente repetitiva, esta Qltima­
intercalada con secuencias altamente repetitivas (69). La re­
gi6n heterocrom4tica del cromosoma Y ha sido implicada en di· 
versas alteraciones como favorecedora de alguna manera en la­
producci6n de aneuploid!as (70), conducta agresiva (71, 72), ·· 
pérdida fetal (73) y se ha relacionado la longitud de esta r~ 
gi6n con la estatura (74), sin embargo, estos datos no son -­
concluyentes. 
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HERENCIA HOLAHDRICA 

A la herencia que se transmite a través del cromos.!?, 
ma Y se le denomina Herencia Holándrica. Su modo de transmi-­
si6n es muy simple, puesto que s61o los hombres reciben el 
cromosoma Y, cuando un var6n presenta un rasgo determinado -­
por este cr.omosoma, · lo transmite a todos sus hijos varones y­
a ninguna do sus hijas (fig. 10). El Gnico rasgo que se acep­
ta con patr6n de herencia holdndrica es la hipertricosis de • 
la pinna (75-77). Sin embargo, conviene mencionar que ciertas 
caroctcrlsticas autos6micas se expresan preferentemente en u­
no de los sexos (rasgos autos6micos ligados al sexo). Bstos -
pueden distinguirse de los controlados por el cromosoma Y PO! 
que dependen de genes nutos6micos transmitidos por ambos pa·· 
dres. Existen además rasgos controlados por el sexo que se e! 
preson en ambos sexos pero que tienen diferentes patrones he· 
reditnrios en hombres y mujeres. La calvicie, que es una ca-· 
ractctfstica autos6mica dominante en hombres, se comporta co· 
mo recesiva en mujeres, que necesitan el alelo doble para que· 
se exprese la calvicie. 

T 1 Ne 1 o N DEL e Ro M os o M.A ,y 

La ldentificaci6n del cromosoma Y en el cariotipo -
se realiza mediante los m6todos para bnndas Q, G y C y ocasl2 
nalmente los de DAPl con distamlcina y Hoescht Z3,258. El m6-

.. 



Fig, 10.- lk!rencia HoUndrica, N6teso la transmisi6n llnl.cmrente del padre 
a loo hijos varooes. 



todo mis usado comCinmente es el que emplea coforantes flUores 
. ' ' . -

contes como quinacrina (bandas Q) .·Con esta tinci6n en. el. cr.!!. 
mosoma Y se puede observar un segmento fluoresCente cafacte-­
ristico en la porci6n distal.del brazo largo. Bsta es la re--. ' ,·, 

gi6n que tino mfis intensamente en el cariotipo y ·permite una-
identificaci6n inequlvoca del cromosoma Y. Con. esta t6cni.ca -
el brazo.corto y la rogi6n proximal do brazo largo muestran l! 
na fluorescencia escasa (Z3,78). 

Bn forma anUoga al m6todo de bandas Q, el de han-­
das G tino mis intensamente la mitad distal del brazo largo -
del cromosoma Y. Por este m6todo, pueden observarse dos ban·­
das 1 una proximal que es generalmente mis oscura y la· otra • -
distal. Con las bandas C se tinen las regiones de los cromos2 
mas que contienen heterocromatina constitutiva, por lo que -­
puede Visualizarse la regi6n heterocromática del cromosoma y .. 

(79). La tinci6n con colorante Hoescht Z3,ZSB tifte la regi6n­
distal de Yq menos intensamente que la quinacrina (BO). Con -
las tinciones fluorescentes DAPI y DIPI combinadas con anti-­
bi6ticos, pueden visualizarse también las regiones ~eterocro­
mfiticas de los otros cromosomas. DAPI con Dlstamlcina A tifte­
Yq distal. Este método'ha permitido identificar material ex-­
tra de cromosomas en los casos de una posible translocaci6n -
Y-autosoma (82). La técnica de bandas que se usa mis frecuen-· 
temente para detectar la presencia del cromosoma Y en nuestro 
servicio es la de bandas C debido a su bajo costo. 
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M A T E R 1 A L Y M E T O D O .S 

·Se presentan 6 pacientes Con ait'eraciOnes -estructu· 
ralos del .cromosoma Y estudiados en ei ·servicio de GenEtica 
del Hospital General de la Ciudad de M6xico ssa, La muestra -
comprendi6 4 casos esporádicos y 2 familiares. 

Los estudios consistieron en Historia Cllnica, Ar-· 
• • bol Geneal6gico, Laparotomla, Ultrasonografla P6lvica, Biop·· 

sia Testicular y Análisis CitogenEtico. La ultrasonpgraf!a, • 
laparotomla y biopsia testicular se realizaron con m6todos •• 
convencionales. 

El análisis citogenEtico se llev6 a cabo en linfoci 
tos do sangre perif6rica con bandas G, C y NOR con la siguie!l 
te metodolog!a. 

Para el i:ariotlpo en linfocitos de sangre perifErl· 
ca: 
1. • Tomar sangre en condiciones esthiles en jeringa heparlni 

zada. 
2,· Colocar 7·8 gotas de sangre en 5 ml de medio de cultivo · 

(0.5 ml de suero de ternera fetal 10\ + 4.5 de medio de · 
cultivo de )lcCoy 5a + penic_ilina 2,000 U/mi + estreptomi· 
cina 275 ug/ml + o.z ml de fitohemaglutinina ~. Dos fras· 
cos pora cada paciente. 

3,· Incubar durante 70 h y media a 37°C. Adicionar 0,5 ml de· 
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soluci6n de colchiclna al.0.2\ (en agua destilada estéril) 
·e incubar por 1. 5·2 h a 37'C, 

4.- Vaciar el contenido de cada frasco a un tubo de centrífuga· 
de 1 S ml y centrifugar a· 3, 000 rpm durante S mln. 

S.- Decantar el sobrenadante y resuspender el bot6n, Agregar ~ 

S ml de soluci6n hlpot6nica (XCI 0.07SM) a 37'C agitando/· 
el v6rtex. Dejar reposar durante 20 mln a 37'C. 

6,- Centrifugar a 3,000 rpm durante 5 min, decantar el sobren.!· 
, dante y agregar gota a gota y sgl tanda en el v6rtex S 1111 •· · 
de fijador fresco (metanol·lcldo ac6tico 3:1), Dejar topo· 
sar 30 min a temperatura ambiente. 

'' 

7.- Centrifugar a 3,000 rpm durante~ min, eliminar el sobren!. 
'dante y resuspendor en 5 ml de fij"ador, centrifugar nueva- 1 

mente. Repetir esta oPeraci6n cuanta~s veces sea necesarfo· 
para ~btener un bot6n blanco y un sobrenadante transparen· 
te (4 v~ces aproximadamente). 

8.- Para hacer las preparaciones, decantar el sobrenadante y!. 
dicionar 10 gotas de fijador para resuspender. Tomar con • 
la pipeta pasteur y dejar caer 2·3 gotas sobre cada lamin!. 
lla perfectamente limpia y desengrasada desde una altura -
de 10-15 cm. Dejar secar al aire. 

9.· Teftir con Giemsa durante 5 mln (3 ml de Glemsa • 47 ml de· 
amortiguador de fosfatos pH 6.8 o agua destilada). Lavar -
con agua corriente y dejar secar. 

MEtodo para Bandas G: 

Las preparaciones cromos6micas se secan al aire y se dejan 
envejecer durante una semana. Se colocan las laminillas aprox. 
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durante 30·45 seg en soluci6n que contiene l ml do soluci6n·· 
de tripsina al 1\ en buffer.de fosfatos libre de Ca y Mg + 47 

· ml de amortiguador de fosfatos pH 6. 8 en bafto mar{a a 37'C, 
Se lavan en soluci6n salina isot6nica y posteriormente en 

agua corriente. Se tiften durante 1 min en Giemsa (3 ml de 
Giemsa + 47 ml de amortiguador de fosfatos pH 6, 8). Lavar con 
agua corriente y dejar secar, 

Mátodo para Bandas C: 

. 1. • Colocar las laminillas en HCl O. 2 N por 15·30 min·, 
z •• Lavar con agua destilada, 
3, · Colocar Ba(OH) 2 (O, 065M a ls'C por 15·30 min), 
4.· Lavar con agua destilada a 37°C, 
5,· Colocar las laminillas en ZxSSC (8•82 g de citrato de so· 

dio + 17. 53 g de NaCl en 1000 ml de agua destilada) a 60' 
e por 2 h. 

MEtodo para Bandas ~OR 

Las bandas NOR se utilizan para detectar los satElites de 
los cromosomas acrocEntricos. Unicamente se tiften las rtgio-· 
nes que tuvieron transcripci6n activa (ARN ribosomal) durante 
la interfase.anterior. 

Se colocan en la superficie de la laminilla ~ gotas de s~ 

luci6n I de plata (4g de Ag~o3 disueltos en 8 ml de agua des· 
ionizada) y se cubre con un cubreobjetos. Se coloca en una ·· 
platina caliente y estabilizada a 68°C por 3·5 min, durante • 
este tiempo el nitrato de plata cristaliza alrededor del cu-· 



breobjetos. Se lava la preparaci6n con agua desionizada ca·.·· 
rriente para quitar el cubreobjetos y el nitrato de plata, Se 
deja secar y se adicionan dos gotas.de formalina al 3\ (neu·· 
tralizada con cristales de acetato de amonio y envejecida por 
al menos tres dias antes de usarla) y Z gotas de soluci6n II· 
de Ag (4g de AgNo3 disueltos en S ml de agua desionizada y 7. 
S ml de NH40H) a la superficie de la laminilla cubriEndola •· 
con un cubTeobjeto. 

R E P O R T E O E C A S O S 

Los hallazgos clinicos _de los pacientes se pueden .!!. 
preciar en la tabla 1. Cada uno de los casos se describe a ,. 
continuaci6n. 

Caso A.· Paciente con fenotipo masculino de 16 anos 
de edad, acude a la consulta por criptorquidia y pene pequeno. 
Sin antecedentes familiares del padecimiento ni de consanguin! 
dad. A la exploraci6n fisica talla 1.40 m y nevas mGltiples, · 
Genitales con pene pequeno, testículo izquierdo pequefto en es· 
croto, derecho criptorquldico, escroto hipopl6sico y escaso V! 
llo pGbico. 

Caso B.· Paciente con fenotipo masculino de 6 afias • 
de edad, acude a la consulta por hipospadias fAlica y cirptor• 
quidia. Sin antecedentes familiares del padecimiento ni de con 
sanguinidad. A la exploraci6n fisica talla 0.97 m, cuello cor· 
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to, implantaci6n baja del cabello. Genitales con hipospadias­
Ulica, hipoplasia escrotal y ·test1culo izquierdo criptorquí­
dico; 

; Caso c.· Paciente con fenotipo masculino de 19 anos 
de·edad, acude a la consulta por hipospadias. Sin anteceden-­
tes familiares del padecimiento ni de consanguinidad. A la e! 
ploraci6n física talla 1.37 m, implantaci6n baja del cabello, 
cuello corto, cubitus valgus y neves mGltiples. Genitales con 
hipospadias perineo-escrotal y testículo escrotal izquierdo. 

Caso D.- Paciente con fenotipo masculino de 27 aftos 
de edad, acude a la consulta por ambigUedad genital. Sin ant~ 
cedentos familiares del padecimiento ni de consanguinidad, A­
la oxploraci6n física talla 1.38 m, implantacidn baja del ca· 
bello, cuello corto, cubitos valgus, desarrollo mamario Ta··· 
nnor 11 y neves mGltiples. Genitales con hipospadias pone-es· 
crotal, fusi6n labio-escrotal incompleta, distribucidn do ve· 
!lo pGbico g!necoide y testículo izquierdo pequefto en escroto. 

Caso E.· Paciente con fenotipo masculino de 4 aftas· 
de edad. De padres no consanguineos. Es referido a la eonsul .. 
ta por criptorquidia unilateral derecha. A la exploracldn fí· 
sica talla 0.90 m. Genitales con testículo izquierdo en bolsa 
escrotal de características normales, testiculo derecho ctip· 
torquídico. 
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Caso F.- Paciente con fenotipo masculino de 12 anos 
de edad, .acude a la consulta por retraso p~icomotor e hiposp!, 
dias glandular. Sin antecedentes familiares del padecimiento. 
A la exploraci6n ftsica talla 1,68 m, facies oligofrEnica, P!!. 
ladar alto y ojival y microretrognatia. Genitales con cica--­
triz quirdrgica por correcci6n de hipospadias glandular y te!_ 
t!culos normales. 
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RESULTADO~ 

Mediante la realizaci6n del 4rbol geneal6gico se r! 
conoci6 que de los 6 casos estudiados, Z fueron familiares y­

los cuatro restantes ospor4dicos (figs. 11 y 1Z). 

ESTUDIO CITOGENETICO 

De los 6 casos, 4 presentaban mOsaicismo con dos I! 
neas celulares 45, X/46, XY con un cromosoma Y estructuralmeu 
te anormal (casos A, 8, C y O). Los estudios cromos6micos de­
padres y hermanos de los pacientes A y B revelaron un cariot! 
po normal, No fue posible llevar a cabo estos estudios en los 
casos C y D. El an6lisis citogenético de los pacientes E y F· 
rcport6 una sola linea celular 46, XY con un cromosoma Y es·· 
tructuralmcntc anormal. En ambos casos so encontró la misma -
alteraci6n cromos6mica en varios varones de sus respectivas • 
familias. En la figura 13 se muestran las alteraciones citog! 
nEticas de estos pacientes y a continuacl6n su linea celular. 

Caso A.- El cariotipo correspondiente fue 45,,X/46, 
X, del Y(qlZ), con porcentajes de 7Z.S\ Y'Z7.SI de cada l[nea' 
celular respectivamente • . 

Caso B., El cariotlpo cor~espondiente' fue 45, X/46/ 
X, dic(Y)(pter- q1 Z: :q1 z _. pter), con porcentajes de' cada ,l!_ 
nea celular de 10\ y 90\ respectivamente. 
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Fig. 11.- Arbol Q?ooal6gioo del paciente E, rrootranó:> la transmisi6n del c=rosana Yqs a trov6s 
da cuatro generaciones. 



• Individuos con lnv (Y) 

[!] Portador obligado con lnv (Y) no estudiado 

Fiq. U.- J\rbol Gcneal6qico del pac1mte F 11DStrando la trarurusidn la inversión del Ct'Cl109Ql1& 
Y a tr""'.s de <los geooraci<:x1CS, 

t 



Caso A 

Caso B 

Caso e 

Caso O 

caso B 

Caso F 

a 
a 

o 
a 

, 
• 

' 

b e 

b 

45 

a.- Yq- del propt5eito. 

b y c.- Y dcl padre y hoi:ma­
"" quo iruestran la -
re;¡i6n heterocranSt! 
ca (Pandas Ol • 

a.- cmmsana· dio&ltrioo a:n tin­
ci6n estárdar (Y) , 

b,- CtQ1osal\a y dio!!ntriex> CXll1 -­
bandas c. 

CtUllOtKltB Y dicéntrioo CXl1. bandM­
C, 

Cromsana Y di~trioo cm bondas­
c. 

Cromsana Yqs asoci- a tres cro­
nrsc:rnas ~tria>s oor sus sat.6 
lites (bandas OOR) • -

crarosana y ccn inversión (bardas­
e>. 

Fi9. 13.- Alteraciaies citoge~ticas de los casos ~resentados (ver 
texto). . 
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Caso C.·. Bl cariotlpci c~rre~pondient~ fue 45, X/46,. 
x, dic(Y) (qter-. plÍ .2: :p·11.2..; qter) •.con porcentajds de 5\c' .. • 
y 95\ respéctivamente. 

Caso D.· Bl cariotipo corres¡i~ndÍente fue 45, X/46, 
X, dic(Y)(qter-p11.2::p11.Z~qter), ~oll po~ée.ntajes de 88\ 
y 12\ de cada llnea celular respectivamente. 

Caso E.· Bl cariotipo correspondiente fue 46, XYqs. 
Se estudiaron a cuatro generaciones de la familia encontr4nd!!, 
se la misma alteraci6n del cromosoma Y (Yqs) en todos los va· 
rones. Todos los port~dores fueron normales ffsica y mental-­
mente. 

Caso F.· El cariotipo correspondiente fue 46, X,inv 
(Y)(p11,2;q12). Se estudi6 al padre y a un tío paterno del •• 
prop6sito y en ambos se encontr6 la misma alteraci6n citogen! 
tica del cromosoma Y. Los dos eran normales física y mental·· 
mente. 

LAPAROTOMIA E HJSTOLOGIA 

La laparotomía ánicamente se realiz6 en los pacien-· 
tes 8, C y O que presentaban ambigiledad genital.· Los hallaz·· 
gos fueron los siguientes. 

Caso A.- Testículo derecho con túbulos normales, e! 
lulas de Leydig inmaduras y ausencia de espermatog6nesis. Te!!_ 
ttculo izquierdo con algunas espermatogonias con espermatogd­
nesis normal. 
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Caso B.· Bstrla fibrosa en el lado derecho. Utero ~ 

trompa y tercio superior de vagina. Del lado izquhrdo iesÜ·· 
culo con epidtdimo y vas deferens.En el corte histol6gico !le'­
observaron espermatogonias y c61ulas semejantes a mesEnqUima~ 

Caso C. - Bstria fibrosa en lado derecho con útero. -
trompa y tercio superior de vagina. Tostlculo en .lado iiquie! 
do con cpidldimo y vas defcrens. Bn el corte histol6gico el • 
testículo mostraba algunas espe'ttllatogonias. 

Caso D .- Bstrla fibrosa en lado derecho con útero, 
trompa y tercio superior do vagina. El testlculo iiquierdo -­
con epidldimo y vas deferens y en el corte histol6gico.c6lu·· 
las de Leydig inmaduras con algunas espermatogonias. 

Los diferentes casos presentados anteriormente var! 
an según su linea celular. Para un mejor entendimiento, :en la 
tabla 1 se muestran la ltnea celular y los genitales externos, 
en la 2 el tipo de g6nada presente, en la 3 el desarrollq de­
genitales internos, en la 4 los porcentajes de cada llnea·ce· 
lular en el caso de mosaicismo y en la S las. Caracterts-1:icas· 
fenotlpicas. 



TARLA 1 

LINDA CF.LULAll Y GENl1'ALl!S .liXTBR.~OS 

CASO Ll~EA CELULAR 

A 45,X/46,X dcl(Yq1Z) 

B 45,X/46,X, · dlc(Y)(ptcr-+ q1Z: :qJZ-. ptei'). 

c 45,X/46,X, dlc(Y) (qtor- pll.Z: :p1 J, z ... qter) - . . . . 

D 45,X/46,X, di~(Y)(<¡tor ... ptl.Z::p1J.Z~ qter) 

r,BN!TALBS EXTERNOS 

Pene pequefto, escaso vello 
pQbico, escroto hlpopl4si­
co. 
Hipospadlas fálico, hipo·· 
plasio escrotal. 

Hipospadios perineo-escro· 
tal. 
lllpospadias pene-escrotal, 
vello pfibico distribuci6n-
~inecoido, fusi6n labio·•.!!, 
crotal incompleta. 

B 46,XYqs · Normales. 

F 46',X,• lnv(Y)(¡1ter-+ pll.Z::qlZ·- pl1.Z::q1Z .... qter) Hlpuspadlas glandular. 



TABLA 2 

TIPO DB GONADA PRBSílNTB 

CASO 

A 

8 

e 

D 

B 

F 

GONADAS 
DBRBCHA IZQUIBRDA 

Test!culo crip· 
torqutdico. 

llstrta. 

Bstrtn. 

Bstrta. 

Ausente. 

Test1culo escrg, 
tal, 

Tes ti culo escrotal 
pequeno. 

Testtculo 
qutdico. 

criptor• 

Testículo escrotal• 

Test!culo escrotal 
11equcno. 

Test!culo escrotal. 

Testtculo escrotal, 



TABLA 3 

DP.SARROLLO DB rmNI1'ALUS lNTURNOS 

GENITALES ·!~TERNOS 

CASO DERECHO IZQUIEROO 

A Bpldfdlmo y vas deferens. Epldfdlmo y vas deferens. 
o Utero y tercio surerior de 

vagina, Bp dfdlmo y vas deferens. 

c Utero y tercio surerior de 
vagina, Ep df dimo y vas deferens. 

D Utero y tercio suferior de 
vagina. Ep dfdlmo. 

e Epld!dlmo y vas defcrens, 

p Bpldf dimo y vas deferens. Epld!dlmo y vas deferens, 
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TABLA 4 

PORCEllTAJES DE LINEAS CELULARES 

LINEA CELULAR (\) 

CASO 4S;X 46,XY 

A 72.S 27.S 

B 10 90 

c s 95 

D 88 12 . 



TABLA 5 

CARACTDRtSTICAS FDNOTIP!CAS 

CASO BDAD CARIOT!PD FENOTIPO ESTATURA - ALTBRACIONBS SOMATICAS 

A 

B 

e 

D 

B 

F 

1,6u 
. '·. \. 

45,X/46,X,dol(Yq) · 'loscuüno 

60 4S,X/46,X,dlé(Yp). · Masculino 0,97m . 

19• 45,X/46,X,~ic(Yi¡) \lascullno_ 1.37m 
' 

210 · 45,X/46,X,d!é(Yql ' Masculino, 1.38m 

4u · 46,XYqs Masculino 0.90m 

12a ~6 !·x:lnv (Y)(plL 2 ¡qlZ)!oloscullno . 1. 6Bm 

Nevos mQltiples, 

Cuello corto, implnntoci6n 
· baja del cabello. , 

Cuello corto, implantacl6n 
baja del cabello, nevas ·• 
maltiples, cubltus valgus. 

Cuello corto, lmplontaci6n 
b~ja del cabello, nevas ·• 
mOltlples, cubitus valgus, 

Ausentes. 

Retraso psicomotor, facies 
oligofr6nlca, paladar alto 
y ojival, microretrognatia. 

UI .. 
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DISCUSION 

La dlferenciaci6n de la g6nada est4 determinada ge­
ndticamente, sin embargo, el desurrollo sexual masculino nor­
•al requiere de la presencia de un testículo funcional y de -
receptores adecuados para los productos de Este (83), Bl des.!!. 
rrollo femenino se ha considerado coma un proceso pasivo, es­
decir, la formaci6n del fenotipo femenino no requiere de la -
presencia de un ovario funcional (48), En condiciones norma-­
les, la fot'11laci6n del testículo se realiza en presencia del.­
cromosoma Y independientemente del número de cromosomas X pr! 
sentcs en el genoma, y la del ovario con la de los dos cromo­
somas X. Si Onicamcnte se encuentra un cromosoma X, la g6nadn 
no se diferencia y en su lugar se forma una estrfa fibrosa -­
(84). Esta entidad se conoce como síndrome de Turner y su de! 
cripci6n va m4s all5 del contenido de este estudio, 

La formací6n del cigoto se inicia en el momento de· 
', 

lo fcrtilitaci6n mediante la uni6n de dos complemen,tos do Z3· 
cromosomas proporcíonados por cada uno do los gametos (6vulo• 
y espermatozoide). Esta fusión determina un complemento di--­
ploidc de cromosomas, ya sea 46, XX para la mujer 6 46, XY P! 
ra el hombre. La presencia de dos o más líneas celulares en -
un individuo, v.gr. 4~ X/46, XYt es producto de un error en~. 
la disyunci6n durante las primeras mitosis celulares en el ~­

proceso de embriogEnes!s y se denomino mosaiclsmo (18), Una· 
de las caracteristicas de los cromosomas estructuralmente a-· 
normales, es la inestabilidad que presentan durante la disyuu 
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cl6n. Esto condiciona su p6rdlda durante la anafase favore--­
clen~o la'producci6n de mosaicos. En el caso de los paciontos 
A, -B, C y D,- los cuales son mosaicos, la anormalidad estr~Ct!:!, 
ral del cromosoma Y le confiero inestabilidad y ppr tanto pu.'!. 
de perderse f4cilmente durante la disyunci6n, produciéndose -
la Hnea celular 45, X observada en estos pacientes, ProhblJ!. 
mente, primero se produjo la al teraci6n del cromosoma· Y cond!. 
clonando su inestabilidad y su p6rdlda y como consecuencia do 
6sto la llnea celular 45, X. 

Los casos A1 8 1 C y D son mosaicos con dos líneas -
celulares (tabla 1), el primero 45, X/46, X, de1Y(q12), el SJ!. 
gundo 45, X/46, X, dic(Yp) y los dos restantes 45,· X/46, X, -
dic(Yq). En el caso A la g6nada de cada lado se diferenci6 hJ!. 
cia testículo con epidtdimo y vas defercns, pene pequcno yª!. 
croto hipopl5sico, lo que indicarla que el cromosoma Yq- ha -
mantenido las secuencias determinantes del tcstfculo. La Itn! 
a celular predominante en este caso es la 45, X (72.51) (ta-­
bla 4), sin embargo, en este paciente se observan escasas ma­
nifestaciones de síndrome de Turner (corta estatura y nevas -
mGltiples) lo que no nos permite establecer una correlaci6n -
fenotipo-cariotipo. Podrla asumirse que la ausencia de los •· 
brazos cortos del cromosoma Y, donde se encuentran los genes­
que previenen los estigmas de slndrome de Turner, impiden la­
aparicl6n de Estos (23), 

En el caso B, tinicamente una g6nada se diferenci6 -
hacia testfculo, mientras la otra dcgener6 en estrla (!brasa. 
Para la formaci6n de genitales internos masculinos se requie-
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~e de dos sustancias porducidas por el testlculo 1 el factor -
inhlbldor mullorlano (PIM) y la testosterona. El primero act~ 

a en forma local o inhibe la formaci6n de Gtero, trompas y •• 

tercio superior de vagina a partir de los derivados mullerla· 
no;. Es produddo ·por las cUulas de Sertoll y tambi6n por • • 

las c6lulas de la granulosa en el ovario. Sin embargo, en és· 
te Gltimo su pr~ducci6n es menor y más tardia, cuando los de­
rivados mullerionos son insensibles a su efecto. Esto permite 
en la mujer la formaci6n de los geriitalcs internos femeninos­
ª pesar de la presencia del Fn.t (85). La testosterona acttla • 
en forma local y sist~mica y desarrolla a los derivados wol-­
fianos del cmbri6n ~n epididimo, vos deferens y vesícula semi 
nal. Adem6s, actGa como prehonnona para la producci6n de S-d! 
hidrotestostcrona (proceso mediado por la entima extragonadal 
5-<reductasn) que es la hormona mfis activa a nivel de genita-­
les externos diferencifindolos hacia masculinos (48 1 86). La -­
presencia de una estrta en este paciente en un lado, condi~i~ 
n6 probablemente la formaci6n de útero, trompas y tercio sup~ 
rior de vagina. En contraste, el tcsttculo del lado opuesto -
.di6 lugar a la formaci6n de ese lado de epid!dimo y vas defe· 
r~sn. La alteración en el d~sarrollo Je los genitales exter-­
nos podrta deberse a la producci6n deficiente de testosterona 
por el testículo fetal disgenético. Dado que el FDT se encuen. 
traen la regi6n distal de brazo corto del cromosoma Y (ZZ),­
podemos asumir entonces que el cromosoma Y anormal dic(Yq), • 
mantuvo l~s secuencias determinantes del testtculo. La lfnea­
celular 45, X, aunque baja en porcentaje (10\) (tabla .4), co!!_ 
dicion6 la formación de la estría fibrosa y en consecuencia 
el desarrollo de útero, trompas y vagina. 
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En los casos C y D existo una similitud en el cua-­
dro clínico, ambos tienen una estría fibrosa en el lado dere­
cho con Gtero, trompas y tercio superior de vagina y test{cu­
lo escrotal con vas deferens y epidtdimo en el izquierdo. Los 
dos pacientes presentan numerosos estigmas de síndrome de TU!. 
nor (tabla 5). Las diferencias cl{nicas consisten Qnicamente­
en.que el paciente D presenta íusi6n labio-escrotal incomple­
ta y un test!culo de menor tamafto (tabla 3), ·A pesar de la s.!, 
militud cl{nica, los porcentajes de cada l{noa celular presea 
te son opuestos (tabla 4), en el caso C predomina la línea C!!,. 
lular 46, X, dicY(q) (95\) y en el D la Unea celular 45, X 
88\. Esto nos indicaría que no existe una correlaci6n entre -
las líneas celulares presentes y las alteraciones som4tlcas -
observadas y que el crOmosoma Y mantuvo las secuencias deter· 
minantes del testtculo. 

Los cuatro casos anteriores· han mantenido el Segmen 
to del cromosoma Y que contiene al FDT, El caso A ha perdido-
18 regido heterocromfitica exclusivamente, ya que en los cor-­
tes histol6glcos de los testtculos se aprecia espermatog6ne-­
sis, lo que descartarla la p6rdida de la regi6n eucromStica -
pr6xima a la heterocromatina y responsable de la espennatogE­
nesis (40), que recientemente ha sido asignado a Yqll (63), -
El caso B tiene una linea celular con un cromosoma Y dicéntri 
co, unido por sus brazos largos con ruptura y pé~dida (inica.:­
mente de la regi6n heterocromática. El corte histol6gico del­
testículo muestra espermatogonias 1 sin embargo, habr4 que es· 
perar el desarrollo puberal en este paciente para descartar · 
la p6rdida del PAZ ubicado en Yqll. De manera semejante 'en --
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lo's casos C y D coii cromosomas Y _dicEntricos unidos por sus_ "'.'"'.' _ 
brazos cortos, podemos asumir que la regi6n del FAZ se ha man· 
tenido, 

Los casos B, C y D definen una entidad conocida como 
dlsgenesia gonadol mixta, cuya característica os presentar una 
estrla fibrosa de un lado y un testlculo disgenEtico del otro· 
(87), Bl espectro fenotlpico de estos pacientes es muy amplio, 
como se puede apreciar en nuestros casos y no guarda relaci6n· 

- con la lfnea celular observada. El cariotipo mlls frecuente de-
csta entidad os 45, X/46 1 XY y en ocasiones el cromosoma Y pr!_ 
-senta alguna alteraci6n estructural. Bs interesante mencionar; 
que los pacientes con cariotipo 45, X/46, XY y disgenesia gon!!_ 
dal tienen un riesgo muy alto de desarrollar tumores gonndnleS 
y que 6sto guarda una relaci6n muy estrecha_ con la presencia • 
del cromosoma Y (87). Contrariamente, cuando est4 presente una 
ltnea celular con un cromosoma Y estructuralmente. Unormal con­
p6rdida de la regi6n fluorescente, parecerla que ol riesgo de­
desarrollar tumores es menor (88), tal parece ser el caso de -
nuestros pacientes A y 8 en los cuales no se detect6 desarro--.· 
llo de neoplasias gonadales. 

El caso E representa una alteraci6n menos frecuente~ 

que las anteriores, un cromosoma Y con sat6lites en brazos la!. 
gas producto de una translocaci6n con un cromosoma acroc6ntri­
co. La heterocromatina del cromosoma Y le confiere una gran Y!. 
riabilidad morfológica y es la regi6n donde se presentan los · 
polimorfismos, definidos como variaciones en la forma del cro­
mosoma sin que representen propiamente alteraci6n del .material 
gEnico (89 ,90), El polimorfismo: del cromosoma Y de este pacie!). 
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te no descansa en la heterocromatina sino m4s biéri en la pre­
sencia de sa.t61i tes unidos en esta región. Los satHites son­
caractertsticos de los cromosomas acroc~ntricos y en ellos se 
encuentra el ADN que codifica para casi todos los ARN riboso­
males (S.BS, lBS y ZBS), presentes en copias mOltiplcs. Sstos 
se ubican en los brazos cortos y se encargan de organizar el­
nucleolo, por lo que se les conoce como orgÓÜizadores nucleo­
lares (18). Esta caracterlstica hace que los cromosomas acro­
c6ntricos se agrupen por sus brazos cortos. Ocasionalmente, -
el cromosoma Y puede asociarse a estos cromosomas, principal­
mente al 15 y al ZZ, quizás debido a la similitud de sus se-­
cuencias de ADS en las regiones de heterocromatina. Esto fav2 
recerta una translocaci6n y se traducirla en la presencia de­
satéli tes en el cromosoma Y (flg. 14). Se han publicado vein­
te familias portadoras de un cromosoma Y con sat6lites. Este­
tipo de alteración estructural del cromosoma Y ha sido asoci!. 
da a las aneuploidtas favoreciendo la no disyunci6n, sin em-­
bargo ~sto no es concluyente (91-93). La anica manifestaci6n­
cl1nica observada en nuestro paciente es la criptorquidia dc­
testículo derecho. El estudio familiar mostr6 la misma anorm,! 
liJad cromos6mica (Yqs) en 4 generaciones y todos los miem--­
bros portadores eran física y mentalmente normales. Esto nos­
indicarta que el cromosoma Y con satélites no se traduce en -
trastornos en el desarrollo som4tico y/o sexual como ya ha s!. 
do sugerido. 
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Fig. 14.- Translocac161 del cmrosana Y coo un crorosana acrocéntrico. Las 
l!neas on:luladas 11\aroUl los posibles p.>ntoo de ~tura y las flechas a los 
crarosc:mas Y y ac:rool?ntrioo resultantes caro oonsecuencia de la translcx:a­
ci6n. 
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Bl caso F es tambi6n familiar como el anterior. La­
anormalidad citogen6tica del cromosoma Y es una inversi6n pe-. 
ric6ntrica, es decir, que involucra al centr6mero' confiri6nd~ 
le Esto un aspecto anormal con unos brazos cortos gtandes que 
comparativamente se aprecian del mismo tamano que los brazos­
largos. Posiblemente, la ruptura se produjo distal a los bra­
zos cortos y en la eucromatina de los brazos largos cercana a 
la heterocromatina. Bl Onico trastorno en el desarrollo sexu­
al observado en este paciente es el hipospadias glandular. O­
tras manifestaciones somfiticas tambi6n estfin presentes (tabla 
S) pero parecen corresponder a anomalías no relOcionadas con­
el cromosoma Y. Esto attlmo podemos apoyarlo en el estudio -· 
del padre y t!o paterno del prop6sito en los cuales se apre-­
ci6 la misma alteraci6n estructural (invY). Ambos familiares­
"º presentaban ninguna alteraci6n som&tica ni sexual, lo que 
nos permite postular que este tipo de anormalidad estructural 
no se traduce en ninguno alteraci6n en el desarrollo som4tico 
y/ó sexual. 

Concluyendo, podemos decir , como observamos en los 
pacientes A, B, C y D, que no existe relaci6n entre el genot! 
po y fenotipo cuando existe una alteraci6n estructural del --· 
cromosoma Y. Las regiones determinantes testiCutares localiz!, 
das en el brazo corto del cromosoma Y estuvieron presentes en 
todos los casos y lo demuestra la presencia de testículo en -
todos los pacientes. Por Gltimo,el cromosoma Y con satélÍtes, 
muy probablemente, no se traduce en ningGn trastorno en.el • 
desarrollo somático y/o sexual, pues su presencia en 4 gener~ 
clones con todos los familiares portadores sanos desacarta su 
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participaci6n en procesos patol6gicos. Lo mismo ,cabe decir de 
la invcrsi6n observada en dos generaciones en las·'.cual~s · i~: .. • · 
cluso podemos descartar que so haya produ~idO el ·é-fCctci' 'd8. pg_ 
sicie5n en los genes implicados en la rup.tura·; 

/ 
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