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FRECUENCIA DE RECIEN  NACIDOS CON

ANEUVUPLOIDIAS POR. GRUPOS DE EDAD
MATERNA DE 1997 A 2001 EN EL HOSPITAL DE

LA MUIJER.

Es bien conocido que la incidencia de las anormalidades cromosémicas numeéricas
se incrementan en los grupos maternos con edad avanzada, por lo que se enfoca
primordiaimente el diagnéstico prenatal a las pacientes mayores de 35 afos,
olvidando en la mayoria de las ocasiones a los otros grupos en edad reproductiva,
por lo que pretendemos alertar que la incidencia en pacientes menores de 35 afios
no es tan despreciable para no tomar medidas de diagnodstico preventivo.




2. ANTECEDENTES
2.1. DATOS HISTORICOS

Desde su ongen el hombre ha tenido interés en saber como se origind, como
nacio, y porque ciertas personas se desarrollan anormalmente. Las teorias de cada
edad dan explicaciones basadas en la experiencia y las limitaciones en
conocimientos de los investigadores de la época.

Asi en 1416 a.c. se escribio un tratado de embriologia hindu con el nombre
Garbha Upamishad en el que mencionan; ‘el embridn inicia su existencia cuando se
combina la sangre y el semen, en el momento en que fas condiciones de la
concepcion son favorables es decir después de la copula se llega a la etapa de
embrion de un dia de edad {Kadala). posterior a siete noches se forma una vesicula,
y al completarse dos semanas se encuentra una masa esférica, al mes se tiene una
masa firme, al pasar dos meses se& ha formado la cabeza vy al tercer mes las
extremidades”.

Cuatro siglos a.c. Aristoteles habia propuesto que un organismo formado por
reproduccion sexual recibia la "sustancia” del ovulo materno y una contribucion de la
“forma” del fluido seminal. entonces se creia que la combinacion de ambos factores
en el origen de un organismo  no implicaba necesariamente la transferencia de
material entre ambes. siNo gue ocurria por nfluencia mistica del semen masculino, lo
Ggue posierorme’ € Harvey denormino aura . . Tund.s.

Durante ia edad media el avance cientifico fue lento vy se carece de
informacion, solc se encuentra el libro sagrado de los musulmanes, el Coran:

{Siglo VIl de nuestra era) existe un pasaje donde dice que los seres humanos se
producen a partr de una mezcla de secreciones gque provienen del hombre y la
mujer.

Por un iargo periodo de tiempo se creyo firmemente en la teoria de la
generacion  espontanea. por !o menos hasta mediades del siglo XVIll, las
observaciones de Leeuwennoek (1632-1723) parecian apoyar la idea, se necesitaron
de una serie de experimentos iniciados por Redi (1621-1697) y Spallanzani (1729-
1799) para cuestionar dicha teoria. eltos demostraron que no se desarrollaban tarvas
de mosca si se mpedia que las moscas adultas pusieran sus hueveciilos en los
medios de cultivo. Asi también en ios siglos XVIl y XVIII se inicia la sistematica vy
clasificacion de !os organismos bioiogicos, de acuerdo con Linneo: (1707-1778) los
organismos de una especie podian onginar unicamente organismos del mismo tipo.
La controversia de la "generacion espontanea” continuo hasta el sigio XIX cuando
fue eliminada totalmente por Pasteur (1822-1895) y Tyndall (1820 - 1893) que en
resumen refieren “cada organismo vivo se origina de un organismo vivo™.
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En el siglo XV!I y XVl cobra auge la teoria del “preformacionismo”, despues
del descubrnmiento de los dévulos y los espermatozoides, se creia que una de las
células sexuales o gametos contenia dentro de ella el organismo entero en forma
de perfecta miniatura, y ya preformada sdlo necesitaba ser alimentada
convenientemente para gue alcanzara las proporciones de adulto. La teoria
preformacionista es reemplazada por la teoria epigenética; proponia que muchcs
nuevos factores tales como tejidos y organos aparecian durante el desarrollo de un
organismo y no estaban presentes en su formacién original, Wolf (1739 -1794) creia
gue estos organos surgian de novo por fuerzas vitales misteriosas, mientras que su
sucesor Von Baer (1792-1876) proponia mas acertadamente gue surgia a través de
una transformacion gradual de tejido progresivamente especializado.

Charles Darwin (1809-1882) fundador de la teoria evolutiva, asi como muchos
otros bidlogos creian que a traveés del torrente sanguineo se transportaban hasta
los organos sexuales wunas coptas muy pequenas y exactas, aunque invisibles de
todos los organos y componentes del cuerpo (gémulas) y alli se reunian en el
interior de los gametos. Con la fecundacion se unian las gémulas de los sexos
opuestos y todos los elementos miniatura se separaban durante el desarrolic e iban
a las distntas partes del cuerpo para formar una mezcla de los organos y tejidos
maternos y paternos. A esta tecria se le dio el nombre de "pangénesis” de acuerdo a
esta se proponia cue el uso excesivo de un organo, o el abuso alteraria sus gemuias
y consecuentemente ongmnaria un cambio hereditario en sus descendientes.

Hacia finales del sigle X1X se habian rcalizado una serie de des . Lbrimientos
importantes Gue sentaron las bases para una caracterizacion material mas precisa
del origen de la herencia. Robert Brown en 1833 nombra vy describe al nucleo
celuiar. En 1878 Fl!emming observd los cromosomas y sugirio para ellos una
funcidén probable de fecundacidon. Primero Schneider en 1873 y posteriormente
Fieming muestran como los filamentos nucleares, llamados "cromatina” se dividen
longitudinaimente durante la division celular y pasan en proporciones iguales a las
dos ceélulas hyas y de acuerdo con los hallazgos de Van Beneden ( 1845-1910) que
es el primero en describir algunas de las caracteristicas de la meiosis. A finales de
siglo se habia establectdo por Weismann (1834-1914) que la teoria de la pangénesis
no podia ser peosible, demostrando con un experimento en ratones que aun los
ratones recien nacidos todavia logran heredar una estructura completa de la cola
durante 22 generaciones de sus antecesores, asi se substituia la teoria de la
pangenesis  por la teoria del plasma germinal: proponia que 1os organismos
pluricelulares daban ilugar a dos tipos de tejidos: somatoplasma y el plasma
germinal de acuerdo con esta teoria existia una continuidad del plasma germinal
entre todas !as generaciones de descendientes. lo gue explicaba similitudes
biologicas que se heredaban.




Gregor Mendel un monje Austriaco desarrollo en 1865 los principios de la
herencia llevando a cabo experimentos en el jardin de su monasterio con guisantes
los cuales cruzaba y posteriormente examinaba las caracteristicas de sus
descendientes. Los experimentos de Mendel no fueron comprendidos por la
comunidad cientifica de esa epoca sino que fue hasta posterior al descubrimiento de
la mitosis y meiosis. Fue hasta inicios del siglo XX que se redescubren ya teniendo
las bases citogenéticas, declarando en 1802 Sutton y Boveri la formaciéon y
fecundacion de las células gameéticas y que la conducta de los cromosomas se
apega a los pnncipios mendelianos.

La investigacion del niumero exacto de cromosomas en las células humanas
comenzo en el siglo XIX gque estimaban que iban desde 16 hasta 40. En 1912 Von
Winiwarter informo que el numero de cromosomas de las células corporales era de
47. en 1923 Painter afirmo que el nimero correcto era de 48, la cuestion quedo
totalmente resueita en 19586 cuando Tjio y Levan en Suecia cultivan tejido de pulmon
fetal demostrando que en las células humanas hay 46 cromosomas o 23 pares de
los cuales 22 pares son autosomas y un par de cromosomas sexuales. 23,

2.2. ASPECTOS GENETICOS Y DEFINICIONES:

Tan pronto se establecio de forma definitiva cuadl era el numero de
cromosomas. fue posible evidenciar ciertas anormalidades congénitas relacionadas
ccn el recuento cromoscmico =n algunas personas, ‘a primera demostracion fue
realizada por Lejeune y colaboradores en 1959 en el sentido que los nifios con
mongolismo tienen 47 cromosomas en lugar de 46 o que inicia la genética médica.

2.2.1. Mecanismos de division celular

Existen dos mecanismos por los cuales una celula puede reproducirse y son la
mitosis y la meiosis. La mitosis es el mecanismo responsable del crecimiento, de la
regeneracion y del reemplazo celular en un organismo multicetular individual de
cualquier tipo ya sea que se reproduzca el organismo por meétodos sexuales o
asexuales. Consta de 5 fases: Profase. metafase, anafase, telofase e interfase. En la
mitosis el objetivo es la division celular que sigue a la duplicacion de los cromosomas
en la que una célula hija que tiene el mismo nimero de cromosomas que la célula
madre.

El otro mecanismo es la meiosis que consiste en dos divisiones celulares
consecutivas, pero que comprende una sola duplicacion de los cromosomas. Durante
la gametogenesis se lleva a cabo este tipo de division.

En la gametogeénesis sucede una division meiotica; en la primera fase hay una division
de reduccion, los cromosomas homologos (un par unido de cada padre) se aparean




durante la profase y después se separan en la anafase con un representante de
cada par que se desplaza a cada polo. Hacia el final de la pnmera division cada nueva
célula tiene un numero haploide de cromosomas, la mitad del niumero original de
cromosomas de la célula precedente, esta disyuncion de cromosomas homologos
apareados es la base fisica de la segregacion. La segunda parte de la division
meiotica sigue sin interfase. Cada cromosoma se divide y cada mitad o cromatide es
atraida hacia un polo diferente conservandose asi el numero haploide de
cromosomas (23), un representante de cada par de cromosomas (3.

2.2.2. Gametogénesis

Espermatogénesis: es la secuencia completa mediante !a cual las espermatogonias
se transforman en espermatozoides sucede entre los 13 y 16 afos continuando hasta
ta senectud.

Las espermatogonias que estuvieron inactives en los tubulos seminiferos desde el
periodo fetal se incrementan en numero durante ia pubertad, posterior a divisiones
mitoticas crecen y se transforman en espermatocitos primarios, el cual experimenta
ta primera division de reduccion para formar dos espermatocitos secundarios
haploides, a su vez los secundarios experimentan !a segunda parte de la division
meiotica que origina cuatro espermatides haploides transformandose en
espermatozoides maduros.

Dogénesis: es [a szcuencia de fendmenos por Ics cuales los oogonios se transform=n
en oocitos maduros. Consta de dos fases la prenatal y la postnatal.: Durante la vida
fetal los oogonios proliferan por divisidon mitotica formando los oocitos primarios
antes del nacimiento. al ser rodeados por las células del estroma ovarico constituyen
un foliculo primordial, al crecer el oocito primario durante la pubertad la capa de
celuias epiteliaies aplanadas se convierte en cuboidales y luego cilindricas dando
lugar at foliculo primario. al tener el foliculo mas de una capa de células cuboidales
se le llama foliculo secundario.

Los oocitos primarios inician la primera division meidtica antes ael nacimiento
permaneciendo en profase suspendida en etapa de dictioteno por varios anos hasta
la madurez sexual y al iniciar los ciclos reproductivos en la pubertad, las células
foliculares al parecer secretan una sustancia llamada inhibidor de maduracion del
cocito lo que conserva detenida la meiosis. Los oocitos primarios permanecen
inactivos hasta la pubertad, en esta etapa al madurar el foliculo, oocito primario
aumenta de tamafio y poco antes de la ovulacion, completa la primera division
meidtica resultando una division de citoplasma desigual, produciendo un oocito
secundario que recibe casi todo el citoptasma vy el primer cuerpo polar que casi no
recibe citoplasma. El primer cuerpo polar es una célula no funcional que degenera.
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Al producirse la ovulacion el nucleo del oocito secundario inicia la segunda division
meidtica pero solo progresa hasta la metafase donde se detiene y si es penetrado
por un espermatozoide la segunda divisibn meidtica se completa y la mayor parte del

citoplasma lo retiene el oocito resuftando otra célula llamada segundo cuerpo polar
que es pequefo y degenera.;,; Fig. 1
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Fig. 1 Gametogénesis normal
Tomado de Moore L. K. Embniologia Humana 1989

La importancia de la meidsis en la gametogénesis es que permite canstancia
en el numero de cromosomas de generacion en generacion al proporcionar células
germinales haploides, también permite la distribucién independiente de cromosomas
maternos y paternos entre los gametos. El entrecruzamiento (crossing over) se logra
mediante la recolocacidn de segmentos de cromosomas maternos y paternos
“mezcla” los genes produciéndose recombinacién del material genético.




Las alteraciones de la meidsis en la gametogénesis por ejemplio la no

disyuncién da como consecuencia la formacion de gametos cromosémicamente
anormales. Fig. 2
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Fig 2.Gametogénesis anormal
Tomado de Moore L.K. Embriologia Humana 1989

2.2.3. Cromosomopatias:

Las alteraciones - cromosomicas pueden ser de dos tipos :
a) - alteraciones del numero
b).-alteraciones : de la estructura.

A) ALTERACIONES DEL NUMERO

En la naturaleza ‘es comun encontrar variaciones en el namero de juegos de
cromosomas a lo que se denomina ploidia.
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Cada célula humana tiene 46 cromosomas a lo que se le llama numero diploide o
par de cromosomas 2n {dos juegos de cromosomas homologos uno donado por el
padre y otro por la madre). Las células germinales contienen la mitad de
cromosomas es decir 23 a lo que se llama numero haploide o n. Las céluias liegan
a tener vanaciones en el numero de cromosomas que implique multiplos del niumero
haploide basico denominadas euploidias. en estas situaciones se repite varias
veces el numero haploide (n)} de 23, por lo que una célula con 3 n tendrd 69
cromosomas y constituye una triploidia, si tiene 4 n tendra 92 y es tetraploidia
etc, en general numeros mayores al dipioide se llaman poliploidias.

Se denomina aneuploidia cuando se tiene un numero cromosGmico Qque No es
multiplo exacto del numero haploide de 23 ( por ejemplo 45 o 47) la causa principal
de aneuploidias es la falta de disyuncidn durante la meiosis de la gametogénesis lo
que da por resultado wuna distribucion desigual de un par de cromosomas
homadiogos en las ceélulas hijas, como resultado las células del embridn puedan ser
hipodiploides ( 45 cromosomas ) o hiperdiploides (47 cromosomas).

A las aneuploidias suele agregarsetes el sufijo “somico” asi por ejemplo
monosomia si falta un cromosoma ( 45 X Turner).Doble trisomia cuando se
encuentran dos cromosomas adicionales de distinto par como en una paciente con
tres cromosomas X y sindrome de Down, el cariotipo seria 48 XXX, +21.
Tetrasomias cuando los cromosomas adicionales son del mismo par, ejemplo

48 XXXX.

Mosaicos ¢ quimeras (mixoploidias} 3! producirse .o cambio cromoseértico
después de la formacidn del cigoto que puede dar lugar a que secciones de tejido
que crezcan juntas y sean portadoras de distintas constituciones cromosomicas.{ Se
ie Hlama también quimeras en memoria de un monstruo mitico con la cabeza de
leon, el cuerpo de cabra y cola de serpiente). En estos casos los pacientes presentan
en su organismo dos o mas lineas celulares, por ejemplo 45,X/46,XY; 46,XX/47,
XX+21.

B) ALTERACIONES DE LA ESTRUCTURA:

La mayoria de dichas alteraciones se relaciona con roturas cromosomicas
inducidas por factores ambientales. El tipo de anormalidad que resulta depende de lo
gue suceda con las piezas rotas. Las uUnicas aberraciones en la estructura
cromosomica que puede ser transmitida de padres a hijos son los rearregios
estructurales del tipo inversion y translocacion.

Si un cromosoma pierde un segmento de su estructura se dice que tiene una
delecion o pérdida de material genético: si la delecion ocurre en los dos extremos
del cromosoma, y la porcion que porta el centromerc une sus extremos rotos
produce un cromosoma en anillo. Se dice que existe duplicacién cuando un




segmentc o una misma secuencia de genes aparecen en forma dobie en el mismo
cromosoma. Se le Hlama inversion cuando un segmento cromosomico rota 180°
sobre si mismo y se coloca en forma invertida en el cromosoma quedando alterada
la secuencia de genes Yy puede ser de dos tipos inversidn paracéntrica si el
segmento 'nvertido no incluye el centromero o inversion pericéntrica si el
centromero gueda incluido. Se denomina traslocacién al intercambio de segmentos
entre cromosomas y puede ser reciproca 0 no e involucrar a cromosomas homologos
o no. Traslocaciones Robertsonianas se refieren al rearreglo entre dos
cromosomas acrocéntncos en los que ocurre perdida de brazos cortos de ambos y
fusion centromérica, con lo que el nimero total disminuye a 45, sin embargo el
material genéticamente activo se encuentra completo. El isocromosoma se
produce cuando el centromero en vez de dividirse longitudinalmente lo hace de
modo transversal pudiéndose crear isocromosomas de brazos largos o coros.i12ase

2.3. RELACION DE EDAD MATERNA Y ANEUPLOIDIAS

Las aberraciones cromosomicas pueden afectar a los autosomas y/o a los
gonosomas. Generalmente las aneuploidias de los cromosomas autosomicos son
letales ya que un cambio de la dosis autosomica carece de mecanismo de
inactivacion que opera en el caso de cromosomas X adicionales. A pesar de todo
se encuentran algunos cascs  tnscr ~os  tutosomicos  siends de los mas
comunes los del cromosoma 21, y otros de peor prondstico y afortunadamente
menos frecuente comota Trisomia 18y 13 ;-

La causa mas comun de las tnsomias es la falta de disyuncidn, y se ha
encontrado que ocurren con eievada frecuencia a medida que aumenta la edad
materna por ios siguientes factores: a) En el momento del nacimiento, los ovulos en
desarrollo de una nifla se encuentran en la primera fase meidsica y persisten
en esta =tapa del desarrollo hasta la ovulacion que, para un ovulo en particular .
puede no ocurrir hasta los 40 afos o aun mas tarde. Los estudios in vitro sobre la
maduracion de los oocitcs humanos han puesto a laluz los mecanismos de la
faita de disyuncidon como causa de aneuplodias ya que los guiasmas en los
cromosomas metdticos de los oocitos se reduce al aumentar la edad de la
madre. Esto podria dar lugar a la separacion prematura de homologos. con la
consiguiente formacion de gametos aneuploides y por consecuencia
descendientes aneugtoides Asi mismo se rmencionan alteraciones en la formacion
del huso meidtico lo cual condicione igualmente gametos aneuploides. B)Se han
hecho estudios en ratones donde se refiere gue el mayor tiempo postovulatorio
aumenta la frecuencia de la separacion prematura del centromero en Ios oocitos
produciendo cigotos aneupioides. y fa relacion entre las aneuploidias vy la




separacion prematura det centromero puede estar dada por la segregacion aleatoria
de las cromatinas homologas durante la anafase Ii. c) Se ha postulado que los
oocitos se forman de modo consecutivo en el ovario fetal y que luego en la etapa
postnatal el ovario los libera en el mismo orden en que se produjeron vy si esto es
verdad los errores en la disyuncion de los cromosomas harian que las madres
afnosas manifestaran mas propension que las jovenes para engendrar nifios cor
numeros Cromosomicos anormales, que estarian relacionados con la posicion del
oocito en el ovario fetal. 22 w5 -+ <2

Se ha descrito que si bien las aberraciones autosomicas se incrementan
con la edad, se ha encontrado que las aneuploidias sexocromosomicas son de
igual incidencia en todas las edades -3, Las trisomias de cromosomas sexuales
ocurren con frecuencia. sin embargo es dificil su identificacion al nacimiento
siendo su deteccion hasta después de la adolescencia. También se pueden
encontrar mMmonosomias de cromosomas sexuales los que por lo menos en 97%
mueren y los que logran sobrevivir desarrollan caracteristicas de sindrome de
Turner y es de las anormalidades citogenéticas sexocromosomicas mas
comuinmente observada., y en este caso la falta de disyuncion se encuentra en
el gameto del padre cuandc el cromosoma X estd ausente y no tiene relacion
con la edad de la madre.

De la decada de los 70° a la actual se ha incrementado en gran medida el
numero de mujeres que decide posponer un embarazo por el cambio en
actividades y prioridades tan!o econdmicas ccmo de superacidon persor ' teniende
ta consecuencia de mayor indice de embarazos en mujeres de mas de 35
anos de tal manera que por ejemplo en EU el indice de nacimientos en
mujeres de 30-39 arios se ha incrementado en el 100%, en mujeres de 40-44
anos se ha incrementado hasta el 50%. lo que nos lleva a pensar gue entonces
la incidencia de aneupioidias deba de incrementarse por la mayor frecuencia de
embarazos a edades avanzadas por fortuna en esta misma forma se ha
incrementado la gran variedad de métodos paraclinicos de diagnostico in atero
de estas aberraciones CcromosOMmiCas.ig 14 1c15 17

2.4. ANEUPLOIDIAS AUTOSOMICAS.
2.4.1. Trisomia 21.

La mas comun de las trisomias autosdmicas es !a del pequefio cromosoma
acroceéntrico numero 21, descrita por primera vez por Lejeune en 1844 vy
posteriormente Seguin en 1846 quienes la refieren como una enfermedad que

evolucionaba con retraso mental y la nombran como “ldiocia furfuracea". En 1866
se introduce el termino de "Sindrome de Down" de acuerdo con la hipétesis de
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origen racial, por Langdon Down, quien sugirid que la deficiencia mental estaba
relaciona con una reaparicion de las taras de razas mongolicas..

El sindrome de Down implica necesariamente en el 95% de los casos la

habitual trisomia 21. pero airededor del 4% de los pacientes poseen este material
cromosomico dispuesto nNnO como cromosoma aparte, sino como trasiocacion del
brazo largo con un cromosoma D (14 © 15) o bien con otro G (21 & 22).
Soioen 1 % de los casos se presenta como mosaico, en general como una
mezcla de células de 46 cromosomas y otras de 47. Estos pacientes suelen
presentar estigmas comparativamente leves, son mas inteligentes que los
trisdmicos habituales, y ofreceran riesgo elevado de procrear hijos con sindrome
de Down si algunas o todas sus células reproductoras muestran un cromosoma
adicional .

La frecuencia del sindrome de Down se estima en término medio de uno de
cada 700 nacidos vivos. El riesgo varia segun la edad de la madre siendo
probable la disminucidén de 1a mortalidad ai nacimiento de estos productos en los
ultimos afos por el avance encuanto a manejo meédico neonatal. En México la
frecuencia se ha reportado por Carnevalle 1/750 y por Salamanca 1/424 nacidos
vivos, Guzman 1/500..- - ..
Y que el promedio de edad materna al nacer un nifo con sindrome de Down es
de 34 anos (siendo la media de todos los partos de la poblacion en general de
26 afios) . Aun cuando el peligro es menor en las madres jovenes, dado que el
numero d e partos de éstas es muchc mas elevado por lo que la cifra absoluta
de pacientes con Down nacidos de madres jovenes es igual de
importante- -2 52 .

El promedio de gestas es de cuatro, la relacion de sexo es 1:1, y el peso
promedio del producto al nacimiento es de 2800 gr.zu

" Tabla 1. Probabilidades de Sindrome de Down en recién nacidos

_EDAD DE LA MADRE | EN CUALGQUIER EMBARAZO | DESPUES DEL NACIMIENTO DE UN HIJO CON DOWN |
1

I <29 EN_1500 NORMAL !
30 - 34 T EN 700 1-2% :
35 -39 TEN 300 SEGUN
40 — 44 TEN 100 A
45 . 49 TEN Z0 . £DAD

La probabilidad de que un nifo con Sindrome de Down nacido de una
mujer de menos de 30 afios de edad presenta una traslocacion es de 9%
mientras que para madres de mas de 30 afos es de 1.5%. Son pocos los nifos
que heredan la traslocacion de un progenitor. E! peligro de sindrome de Down es




alto si la madre es portadora de traslocacion. Los portadores masculinos son
menos propensos gque los femeninos a tener hijos afectados.

El Sindrome de Down es factible de identificarse clinicamente al nacimiento o poco
tiempo después del mismo, generalmente se caracterizan por retardo en el
crecimiento intrauterino y puede establecerse el diagnostico en base a numerosos
signos los que en forma aislada no son patognomonicos: La hipotonia es a
menudo el primer signo de anormalidad, braquicefalia con occipucio plano, pliegues
epicanticos, manchas de Brushfield (iris moteado), puente nasal deprimido, la
lengua suele ser prominente. arrugada y falta la fisura central, ocasionaimente
lengua geografica. cuello corto con piel redundante en la nuca, los pabellones
auriculares son peqguenos con el hélix doblado, manos y dedos cortos, pliegue
simiano en las palmas de las manos, asi como eje trirradial distal y arcos
cubitales en los dermatoglifos de los dedos, anomalias cardiacas en el 35% de
los casos, las mas frecuentes son la comunicacion interventricular yla PCA, Hay
distension abdominal con diastasis de rectos. pies con espacio ancho entre el
primero y el segundo dedo. con un surco que se extiende hacia atras a lo largo
de la superficie plantar, angulo acetabular e iliaco disminuidos, el coeficiente
intelectual rara vez llega a ser 80 sin embargc durante los primeros arfos puede
llegar hasta 70 y tener regresion de este cociente a medida que van
desarrollandose. La funcion reproductora esta reducida no se conocen varones
que hayan tenido descendencia y siun nimero reducido de casos de mujeres que
han tenido hijos e las cuales la mitad se enrcuentra afectada y ia mitad no.'.z
leucemia aguda se presenta cinco veces mas frecuente en estos NIROS. v 1229

El diagnostico clinico debe corroborarse a través del cariotipo para especificar la
base cromosdmica de la patologia. Este puede efectuarse durante el embarazo, a
traves del estudio citogenético en pacientes de riesgo en liquido amnidtico obtenido
mediante amniocentesis que detecta el 80% de los casos (i5, También se realiza
triple o cuadruple marcador, o marcadores ultrascnograficos tempranos que nos
proporcionan la probabilidad de riesgo de tener un hijo con Sindrome de
Down11 1113y

El tratamiento se encamina hacia prevencion primaria, secundaria, consejo
genetico y planificacion familiar.

El pronostico; un tercio fallecen en el primer ano de vida, la mitad a la edad de 3
a 4 afios y los que sobreviven a la edad adulta llegan en promedio a los 30 afos.

2.4.2. Trisomia 18

Fue descrito en 1960 por Edwards y  colaboradores quienes detallaron el
primer caso al encontrar un. cromosoma ' supernumerario en el grupo E,




correspondiente al par 18, de forma simultanea Patau y colaboradores describen
dos nifios con esa misma condicion.

También se le conoce como Sindrome de Edwards y se caracteriza por la
presencia de multiples defectos congénitos.

En B0% de los casos setrata deuna trisomia del cromosoma 18 y el 10% de los
casos consiste en un mosaico y el resto a una aneuploidia doble o una
traslocacion de novo. Al igual que en la trisomia 21 la edad avanzada materna
parece contribuir @ la presencia de un cromosoma extra.

El riesgo de ocurrencia enla ciudad de México es de I/ 6600y el de recurrencia
es de 2 -3 %.2y

La relacion en la literatura en cuanto a sexo predomina en la mujer, se ha
explicado por la menor viabilidad de los productos masculinos que culminan en
aborto.

Se afectan los organos derivados del mesodermo, incluyendo el tejido esquelético,
urogenital y cardiovascular; una peculiaridad en esta trisomia es la forma de
empufiar la mano con el pulgar debajo de los otros dedos, con sobreposicién del
indice sobre el tercero y cuarto dedos. Se encuentran ios siguientes signos :
craneo con occipital prominente; diametro bifrontal estrecho, pelo abundante, lacio y
de implantacion baja. hirsutismo marcado, en frente y mejillas; fisuras palpebra
les de tipo mongoloide: tabigue nasal ancho; lébulo de la nanz pequeno.
hipoplasia de crestas orbitarias; boca peguena; micrognatia; paladar alto vy
estrecho. irr antacion baja de orejas; Térax ancho con < sin hipertelorisme de
teullas: genitales hipoplasicos, mujeres con clitorns prommente y ano en posicion
ectopica; a nivel cardiovascutar comunicacion interventricular, defectos de valvula,
existe segmentacion o agenesia de pulmon. diverticulo de Meckel, Pancreas
heterotopico. nnones ectopicos. en las extremidades; disminucion de los
dermatoglifos, hipoplasia de wurias, polidactilia.

El diagnostico  puede realizarse al nacimiento por clinica y corroborarse por
cariotipo © bien por diagnoéstico prenatal con Amniocentesis genética.
Tratamiento al igual que en el sindrome de Down se debe realizar prevencion
primaria  y secundana.

El pronostico; el 30% de los productos fallece en las primeras horas o dias, el
50% vive de 1a 10 anos con retraso mental severo..-1zzs,

2.4.3. Trisomia 13.
El primer caso fue descrito por Bartolin en 1657, Kundrat en 1882 describe

un caso similar al gue llamo amrinencefalia. Su naturaleza cromosomica y la
caracterizacion clinica posterior la establecio Patau en 1960

]




Se encuentra un cromosoma supernumerario correspondiente al grupo D asociado
a edad materna avanzada por no disyuncidén postcigotica y doble fertilizacion
cCOmMo causa normal con mosaico .

El rnesgo de recurrencia es de l/ 5000 nacidos en la Ciudad de Meéxicoy el riesgo
de recurrencia es de 1 al 10 %.

La trisomia 13 predomina =n el sexo femenino por la misma explicacion que en
el caso de la trisomia 18.

Los signos clinicos son los siguientes; labio leporino, palatosquisis,
microftalmia bilateral, frente aplanada y frecuentemente microcefalia , con
frecuencia hay hipoplasia del Iobulo frontal y defecto del cuerpo calloso, existen
episodios de apnea y convulsiones. Unas de las manos estrechas vy
transversalmente hiperconvexas. frecuentemente existe pliegue simiano, polidactilia
y pulgar con retroflexion, pliegues paimares alterados por la posicion distal del
eje trirradial.

Diagnéstico al nacimiento por clinica y cariotipo, prenatal por Amniocentesis
Tratamiento; prevencion primaria y secundaria
Pronostico: Todos los afectados fallecen en las primeras horas o diasa.i221).

2.5. ANEUPLOIDIAS SEXOCROMOSOMICAS

Las aneuploidias sexo cromosomicas se definen como; alteraciones
numéricas de los cromosomas, ya sea per 27'cidn « perdida de un cromosoma X o
Y. produciendo mas frecuentemente cariotipos 47, XXX, 47 XXY, 45, X 0 47XYY 3.

2.5.1. Sindrome de Turner 45X

Se piensa que Morgagni fue el primero en describir un caso de disgenesia
gonadal en la autopsia de una mujer que fallecid por peritonitis; encontro un utero
infantil. clitons pegueno vy vagina reducida vy en el lugar de los ovarios estructuras
en forma de corpusculos aparentemente blancos. Ei sindrome con disgenesia
gonadal fue descrito inicialmente por Turner en 1938, previamente Ullrich en 1930
describid el sindrome en ambos sexos.:. Diez afos después Varney y Albright
demostraron en las pacientes con Sindrome de Turner una elevada produccion de
Gonadotropinas lo cual sugeria una deficiencia gonadal. En 1959 Charies Ford y
Fraccaro establecieron!a correlacién clinico-citogenética del sindrome encontrando
en tres pacientes fenotipo Turneriano, la presencia de solo 45 cromosomas con la
ausencia de un cromosoma X, .

Se han descrito una gran variedad de patrones cromosomicos desde |a
normalidad 46 XX hasta formas de mosaicos con participacion de cromosomas Y.




En el 95% de los casos faita un cromosoma X y terminan como obitos o
abortos del pnmer trimestre.2 % fallecen en la infancia. Los cariotipos son: 45X0O,
45X/46XX ( mosaicos ;. 45X0/46XX/47XXX: 46X-XXgi/45X; 46Xxqi y otros.

Se ha relacionado falta de disyuncion en el gameto wmasculino, no se ha
relacionadc la edad de la madre en esta situacion

La incidencia es de 1/ 25700 mujeres nacidas vivas -z

Solo afecta a mujeres ( el mal llamado masculino o sindrome de Noonan es un
padecimiento hereditario autosomico dominante).

El riesgo de ocurrencia es de uno por cada 2500 nacidas vivas.

Eil riesgo d e recurrencia para otra afectada no se ha estimado.

Las caracteristicas clinicas son de fenotipo femenino, estatura corta que a Ilo
maximo alcanzan 1.44 cm. Desarrollo intelectual deficiente en el area de
ejecucion, cuello palmeado o en esfinge ( pterigium colli), implantacion bajo del pelo
en la nuca, cubitus valgus , no hay desarrollo mamario ni vellos pubicos ni axilares,
multiples nevos pigmentados. ovarios disgenéticos (acintados y fibrosos), elevacion
de gonadotropinas hipofisarias, por lo tanto amenorrea primara vy esterilidad,
cardiopatia congenita en 50% usualmente coartacion de la aorta, Edema linfatico
en dorso de mancs y pies. dedos angostos , a veces unias hiperconvexas en
forma transversal. No hay tendencia a patologia psiguiatrica

Se propuso por Jones, Turner y Ferguson-Smith. que todo sindrome de Turner
seria una disgenesia gonadal. pero no toda disgenesia gonadal seria Turner . Por
lo gue se pueder distinguir tres tipos clinicos en el adulto:

a)Disgenesia gonadal pura, sin maiformaciones ni  enanismo también llamado
Sindrome Swyer Con cariotipo XY 0 46 XX.

b)Disgnesia gonadal y enanismo llamado Sindrome de Rdssle.

c)Disgenesia goradal con enanismo y malformaciones o llamado Sindrome de
Bonnerie-Ullrich.

Suelen cursar en la pubertad con insuficiencia cardiaca, amenorrea, hipertension
renal, infecciones de repeticion, asociacion mas alta con lupus, diabetes meliitus,
retraso mental.

El diagnostico se realiza al nacimiento por clinica o con cariotipo o© bien con
cuerpo de Barr.

Prevencion primaria y secundaria. El tratamiento en los casos de Sx de Swyer si
hay virilizacion se realizara clitoridoidectomia, extirpacidén de gonadas disgenéticas,
para prevenir neoplasias. terapia estrogénica de 10 a 14 afos, Yy
psicoterapia..a 132+ 23;




2.5.2. Sindrome de Klinefelter 47 XXY.

En 1942 Klinefeiter. Rerifenstein y Albrigth describieron un grupo de
hombres estériles, sin espermatogénesis, testiculos atroficos con hialinizacion de la
membrana basal de los tubulos seminiferos. células de Sertoli y lLeydig vy
elevacion de las gonadotropinas hipofisarias. En 1956 Plunkett y Barr demostraron
que la mayoria de estos pacientes mostraban cromatina X en sus nucleos y en
1959 Ford y colaboradores demostraron 47 cromosomas en las células de estas
pacientes con complemento cromosémico de XXY
El 80- 90% de los paciente presenta cariotipo 47 XXY y el resto son mosaicos
También se pueden encontrar poliploidias; los pacientes con 48,XXXY; 48 ,XXYY;
49XXXYY presentan hipogonadismo y retraso mental vanable. En los casos con
49, XXXXY el retraso mental es grave. Se sefala a la edad matema como el
factor causal d e la falta de disyuncion en gran numero de casos con XXY.

Su prevalencia es de 1/600 a 1/800 hombres nacidos vivos
Es dificil el diagnodstico en el recién nacido ya que sélo se puede encontrar
criptorquidia y/o hipospadias.

Enla pubertad se detectan la mayoria de las veces siendo sus caracteristicas
clinicas: con coeficiente intelectual entre 10 a 20 puntos abajo en relacién a sus
hermanos normales. Trastornos de conducta especiaimente inmadurez, inseguridad,
timidez y escasa capacidad de juicio, crcsentan retarco en el lenguaje. Ya en la
adolescencia presentan deficiente control de impuisos y antisociales, reacciones
neuréticas y psicoticas. La talla es de 2 a 5cm por arriba con respecto a sus
hermanocs, hay crecimiento escasos de barba, en 50% hay ginecomastia. En el
aspecto endocrino hay hipogonadismo con hipogenitalismo. Es fa regla la
inferiilidad. Se relacionan en 8% con Diabetes mellitus en el adulto, no se ha
encontrado incremento en incidencia de homosexualidad

El diagnodstico es posterior al nacimiento con cromatina de Barr y cariotipo.

Para el tratamiento se aconseja uso de testosterona entre los 11 y 12 afos
siempre y cuando se detecten niveles altos de gonadotropinas y bajos de
testosteronaw ;1.

2.5.3. 47 XXX

O conocido también como triple X su incidencia es de 1/1000 a 1/2000
mujeres nacidas vivas. El diagnostico clinico se realiza en ta adolescencia, la talla
es por arriba de la percentil 80, los caracteres sexuales secundarios son
normales, se ha encontrado mas frecuentemente disminucion del coeficiente
intelectual en estas mujeres, la fertilidad no estd disminuida. (13




2.5.4. 47 XYY

Son individuos de estatura mas alta, de dientes mas grandes, no se ha
confirmado del todo si existe relacion entre la conducta agresiva de estos
paciente y el cariotipo pero si se ha encontrado mas frecuentemente este tipo
de conductas. no tiene problemas de fertilidad y se desarrollan los caracteres
sexuales secundarios adecuadamentea).

Por lo ya revisado no es valida la generalizacion en relacion de que
necesariamente la prevalecia de aneuploidias sea alta en las pacientes
mayores de 35 afos debidoa que el numero de nacimientos en mujeres mayores
de 35 afios es mucho menor, también tenemos que tener en consideraciéon que
solo la trisomia 21 es la aneuploidia que se relaciona en un 95% de los casos
conla edad materna .

2.6.DIAGNOSTICO

Las genopatias, ademas de producir alteraciones fisicas importantes
suelen ir acomparfadas de deficiencias mentales con un grado de expresividad
variable que muchas ocasiones es grave, asi como implicar costos altos en el
manejo medico y alta frecuencia de dias estancia intrahospitalaria, y recursos
para el tratamiente en vias de la correccion de ias malformaciones fisicas por '
cual en los ultimos afos ha cobrado gran importancia la deteccidn prenatai de este
tipo de pacientes con el objetivo de tomar medidas preventivas o terapéduticas.

En la actualidad existen diversos meétodos diagnosticos de padecimientos
genéticos: pueden ser en la etapa prenatal o al nacimiento, de forma general los
metodos que pueden ser usados para el diagnostico prenatal son:

El diagnodstico prenatal de las cromosomopatias es posible mediante técnicas
invasivas como la Amniocentesis. |a biopsia corial o la funiculocentesis.

La determinacion de marcadores biogquimicos en la semana 15 a 22 sigue
siendo el estandar de oro entre los medios diagnosticos en los Estados Unidos.
Se acepta de forma general que en mujeres menores de 35 afos el triple
marcador ( AFP, uEs, y HCG) identifica en un 60-70% a las aneuploidias fetales.
mientras que en mujeres mayores de 35 afios el indice de deteccion se
incrementa a 85%. se menciona gue en el sequndo grupo de pacientes si se
determina la inhibina A dimérica se puede incluso aumentar la deteccion en un
10-15%. El estudio ultrasonografico es de utilidad y se basa en que la mayoria de los
fetos tiene signos morfologicamente deteztables en el segundo trimestre que podria
incrementar el diagnostico prenatal en gran medidas de las aneuploidias, sobre
todo en aquellas pacientes con riesgo, se ha encontrado incremento en la deteccién




hasta de 9.7% cuando previamente se realizaron pruebas bioquimicas, sin embargo
en la actualidad aun no ha demostrado su verdadera especificidad cuando se
realiza de forma aislada como uUnico medio diagndstico, por la gran cantidad de
falsos positivos que pueden mostrar. .:- zs)

3. JUSTIFICACION

Enfocar el control prenatal de pacientes en todos los grupos de edad
materna, para la deteccion temprana de anaeuploidias, debido a que no todas las
posibles detectadas son dependientes de la edad materna, asi también la
frecuencia entre aberraciones autosémicas y gonosomicas son muy similares.

4. OBJETIVO

Conocer la frecuencia, el tipo, prondstico, y la edad materna de mayor
incidencia de aneuploidias en los ultimos 5 anos en el Hospital de ia Mujer.

5. HIPOTESIS

En el Hospital de la Mujer no es mayor la frecuencia de aneuploidias en
hijos de mujeres mayores de 35 anos.

6. DISENO DEL ESTUDIO

Se trata de un estudio observacional retrospectivo realizado con informacion
correspondiente del total de nacidos con diagnostico de algin tipo de aneuploidia.
En el periodo comprendido entre el 1° de Enero de 1997 al 31 de Diciembre de
2001 en el Hospita!l de la mujer.

7- MATERIAL Y METODO

Del expediente clinico { materno y del neonato) de un total de 52 Recién nacidos
afectados, se hizo la recoleccion de datos tales como: edad materna, y paterna,
paridad, control prenatai, via de finalizacion del embarazo; edad gestacional, peso,
sexo y Apgar al nacimiento. diagnoéstico y condicion de salud al egreso y Cariotipo.




8. RESULTADOS

En el pericac ce estudio se registraron un ictal de 82.743 nacimientos de
los cuales 2533 (4 1% fueron maiformaciones ccngenttas con un 2
aneuploidias. De cada 1195 nacimientos se registro una aneupioidia Y de cada 48

productos malformados uno presentaba una aneuploidia.
La aneuploidia mas frecuente fue el Sindrome de

Down n=47 (20

seguido de Sindrome de Turner n=4 i8°%) “rsomia 18 n=1(2%)
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GRAFICA 2

Aneupioidias por grupos de edad materna y ano
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Puente Departamento de estadisnica del Hospual de la Mujer

El numero total de casos con Sindrome de Down fue n=47 y 1997, afio en que se
diagnosticaron mas casos con un total de n= 16

En 37 (78%) casos se realizo el diagnostico por chnica y en 10 (21%) casos por
cariotipo

Del total de pacientes con Sinarome de Down en 8.5% casos se detecto cardiopatia
congenita clanogena

La edad materna promedio para Sindrome de Down fue de 29.7 anos.

Y el rango de ecades en que se encuentra mas frecuente es de 20-24 afos

29 casos (62%) son en menores de 35 afos y 18 casos (38%) Son en mayores de
35 anos

Tabla 3. Sindrome de Down por grupo de edad materna y afo.

ANO /EDAD
1997
1998 .
1999
..2000
2001
TOTALES




GRAFICA 3

Relacion por grupos de edad de S. Down

62%
@1 = 35anos
w2 35 aios
Fuente: Departamento de estadistica del Hospital de la Mujer

Delos 4 casos de Turner 2 ‘ueron Obitos uno de 19 semanas y otro de 25
semanas; en el primero se encontrd sexo genital indiferenciado. Ambos presentaron
higroma quistico y linfedema . Los otros dos productos fueron de 37 y 38 semanas
al nacimiento corroborandose canoupo 45 X en una y solo aiagnoéstico clinico e ia
ofra. La prevalencia fue de uno por ano de 1997 a 2000, y cero en 2001. El rango
de edad mas frecuente fue 20-24 anos
L.a edad materna promedio para Sindrome de Turner fue de 22.7 afos
Y la paterna promedio fue: 29.2 anos.

De todos ios casos revisados se encontrd un producto con trisomia 18 en una
secundigesta de 29 afos con antecedente de una muerte neonatal temprana
secundana a cardiopatia congenita. El producto nacié por parto eutocico con peso
de 2550 gr. Masculino Apgar 4/7. se realizo el diagnéstico clinico; con muitiples
malformaciones entre ellas Sindrome de Arnold Chiari, encefalocele, microcefalia,
frente pequefa. fisuras palpebrales oblicuas., microftalmia, retrognatia filtrum alto,
pabellones auricutares de implantacidén baja. cuello corto, sobre posicion de dedos
de las manos, talon en mecedora etc.




GRAFICA 3

Relacion de edad materna con Aneuploidias
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Tabla 4 Areupicinas cor grupos de €dad paterna.
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En cuanto a parndad. ia primigesta con menor edad fue de 16 afios y la de mayor

edac fue de 25 afos
La multigesia de menor edad fue de 15 afos (Gll), la de mayor edad fue de 48 afios

(GVII).
La relacion primigesta / multigesta 1:4

Tabla 5. Relacion entre paridad y aneuploidias.

PRIMIGESTAS ¢ MULTIGESTAS
1

TOTALES

GRAFICA 6

Relacién de paridad
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La finalizacion cel evento obstetrico fue en numero simdar para la via abdominal

como para los paros los eutocicos de los gue 4 se atendieron en pélvico.
La distnbucion ae terminacion dei embarazo fue la siguente:

(K]
‘o




Tabla 6. Vias de terminacion del embarazo.

ANOS T CESAREA PARTO I FORCEPS
(o _..__. 1997 [ 7 R _10
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i

1998
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1999

2000
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N lenfen| &
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0
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2001 3
TOTALES i 25 1 1

GRAFICA 7

Vias de terminacion det Embarazo
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Partos
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Forceps

Fuente. Departamento de estadistica del Hospital de la Mujer

Las indicaciones de cesarea mas frecuentes fueron:

1. Sufrimiento fetal n=10 (40%)
2. Presentacion pélvica n=4 (16%)
3. Cesarea iterativa, Preeclampsia severa n=3 (12%)
Preeclampsia severa n=3 (12%)
4, Oligoamnios n=2 (8%)
5. Hipomotilidad, n=1 (4%)
Periodo intergenésico corto. n=1 (4%)
Desproporcion cefalopélvica n=1 (4%)

Un 40% de los productos presentaron datos clinicos de alteraciones en la
perfusion placentaria, manifestados en el registro cardiotocografico, con baja
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reserva fetoplacentaria. pradicardia. taquicardia fetal o bien por la presencia de
mecorio

Asi tambien es de notar que en 15% (n=8) de los productos se encontraban en
presentac:on pelvica.

La edad gestacional se valoro en 94% de los casos por la Fecha de ultima
menstruacion. y en el 8% por Ultrasonido cuando se desconocia o no era valorable
la FUM.

La edad gestacional al nacimiento mas frecuente fue de embarazos de termino
n=31 (59%)

Tabla 7. Edad gestaciona!l al nacimiento.

_ TOTALES’

GRAFICA 8

35
30D
25
20
Casos 15
0 2
: ,
-]
28 »42
Semanas de Gestacion
Fuente Departamento de estadistiea del Hospual de la NMujer

Se corrobora que los productos con aneuploidias al nacimiento generalmente son
de peso bajo para edad gestacional.

No se determind el peso en un producto

El rango de pesos de los productos al nacimiento fue de 650 gr. — 3600 gr.

Con una media de 2417 gr
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Tabia 8. Peso de productos al nacimiento.

ANOS <500 gr i 1501-2500 gr . 2561-3999 gr 4000 gr
1997 9 ) 3 B 0
199843 . ...
R LT [ R - T 7
2000 0 8 9
.0

GRAFICA 9

Pesos de los productos al nacimiento

g<= 1500 grs
m " 501-2500 grs
Z2%01-3599 grs
O>4000 grs

NOTA: No se encontraron pesos mayores de 4000grs

Fuente Departamenio Je estadistuca del Hospital de la Mujer

£l sexo de los productos en relacion 1:1

Tabla 2. Sexo de ios productos.

S MASCULING. j INDETERMINADO ____
[}

LS
1999
2000
2001

TOTALES . _




GRAFICA 10

Sexo de los productos

a8

ot

o3

Fucente Departamente

Je estadisnca del Hospatal de a Mujer

Femenino
Masculino

Indiferenciado

El diagnostico se realzo per 'os signos clinicos de los productas en 41 casos (78%)

valorados por geneucs =n 28 cascs 158%)
£ auxiliar diagnos: s

analisis crurmoscer o e -
bandeo GTG

En 11 casos {21°:

S€ Teadizo canotipo

49 casos fueron ciagnesticados al nacirmiento y solo 3 antes del mismo:

Por hallazgo ultrascnografices a las 19. 33 y a las 37 semanas

Tabla 9. Tipo de diagnostico

2 realzo =n g! derpanamento de genetica a
0s procuctos en culti.e de nirocitos en sangre periférica con

traves del

ANOS i ) CLINICO i CARIOTIPO
1997 . R 3T T a4
1998 s oo
1999 i i 3 .
2000 o R a ~
200t S e T
_TOTALES L I |




GRAFICA 11

Diagnostico

@4 Chnico

w2 Canotipo

Fuenie Diepartamento de estadistica det Hospatal de la Muyjer

De los 4 productos obitos 2 ‘:eron con Sindrome de Turner y 2 con Sindrome de
Down de 38y 40 semanas ce gestacion

Los 3 failecidos fueron S Qown 2 fallecieron antes de 24 horas y el tercero al
2 ° dia de vida extrauterina

2 R N. se trasladaron. urnc de 32 5 semanas con sindrome de Down y cardiopatia
cianogena al INP  Efde insomia 18 se trasladoa 1MS.S.
45 se egresaron estables con rango de estancia intrahospitalaria; de 2 — 45 dias.

Tabla 10. Condiciones de salud al egreso.

ANOS EGRESOS VIVOS FALLECIDOS ANTESDE | oBIToS

1987 o - -

1908

1999

2000

2001
TOTALES.




GRAFICA 12

Egresos vivos

Fallecidos antes
de 28 dias

Obitos

Puente Departanento de ostadistica del Tiospital de la Mujer

9. DISCUSION

En los ultimos 20 anos 1a conducta reproductiva de la mujer ha cambiado
notablemente. ya uue en !a actucadad. © 2y un creciente nimero de pacien@s Ggue
decide posponer Ilag maternidad a la cuarta decada de ia vida. Tan solo las
estadisticas nabian de cgue entre 1970 y 1990 el porcentaje del primer nacimiento
entre las mujeres de 20 a 39 azfos se incremento en 100% y para aguéllas de
40 y 42 anos se aumento al 50%. Asi también los avances en el plano de la
biologia de ta reproduccion plantean nuevas expectativas para {as mujeres
mayores de 20 anos  _:

De forma genera! 'aiteratura coincide en gue las mujeres con edad mayor de
35 anos se encuentran con riesgo alto de  anormalidades cromosomicas. Sin
embargo exister pocos estudios Gue relacionen la frecuencia de alteraciones
cromesomicas entre las mujeres menores de 35 afcs. Ast un estudio publicade
por Linden de 2264 pacientes con bajo riesgo muestra gue las aneuploidias
sexocromosomicas y autosomicas tienen una proporcion significativa en las

menores de 35 anos - Esto puede explicarse porgue: la relacion de
nacimientos en menores de 35arfos =25 aproximadamente 81% en comparacion
con los nacimientos en mayores de 35 afos que es de 8.6% - y porgue

generalmenie a las pacientes maycres de 35 afos y con resgo es a las Qque
se dirige el diagnostico prenatal de aneuploidias
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En nuestra revision no se encontro diferencia con lo descnto en ia literatura
en cuanic a porcentaje de malformaciones congénitas en la poblacion en general, la
mayor incidencia de Sindrome de Down. la pandad, la relacion de!l sexo del recién
nacido. .
Es necesano aclarar cue enun 79% de los casos el diagndstico fue clinico, solo
por las caracteristicas fenctipicas y antropomeétricas de los recién nacidos y en
un 21 % de los casos se corrobord a traveés del cariotipo, esto es consecuencia
de que al egresarse los pacientes son refendos a instituciones de 3er nivel para
su seguimiento ante lo cual en el 99% de los casos se pierde la
contrarreferencia. Asi también es conveniente mencionar gque no se contd en el
periodo estudiado. de manera continua con los elementos reactivos necasarios
para determinacion de cariotipo. En nuestro estudio no fue posible la determinacion
de frecuencia por edades maternas debido a que en la institucion el sistema de
registro no cuantfica los nacimientos por edad materna sin embargo con esta
muestra estudiada confirmamos las observaciones ya conocidas por el personal
que labora en el hospital acerca de que el tipo de pacientes atendidas es enun
gran porcentaje menores de 35.

La edad materna promedio para Trisomia 21 fue menor en nuestra poblacion
{29.7 anos)en relacion a io reportado de 34 anos -2

La edad paterna promedio se estimo en 22 anos no teniendo influencia sobre las
aneuploidias

E' anzi= : de las condiciones n¢ ‘natalzs  vierte que lc3 nacimientos
fueron en retacion il para eutocias o distocias, y que la causa mas frecuente de
cesarea fue ia catalogada como Sufrimiento fetal, lo cual nos habla de la
deteccion en un 0% de alteraciones en la perfusion utero placentaria que
comprometen el bienestar fetal, asi también se corrobora lo reportado en la
iteratura de que generaimente los productos con alteraciones cromosomicas
cursan con retardo en el crecimiento intrauterino  manifestado por pesos bajos al
nacimiento para la edad gestacional. «

Solo en tres casos de nuestro estudio se realizo el diagnostico prenatal
ultrasonografico de aneuploidia. io que es importante aclarar gue es el unico
recurso a nivel intrahospitalano de deteccion temprana de aneuploidias, por lo que
es necesario promover la deteccion bioquimica o el estudio citogenética de liquido
amnigtico entre nuestras pacientes.

.y

La morbimortalidad que presentan estos productos en los primeros afos de
vida nos hace pensar en el valor del efecto costo beneficio que implica la
deteccion prenatal. debido a gue en estos pacientes se incrementan el uso de dias
hospital de una unidad de cuidados intensivos neonatales, la  atencidn
especializada que requieren porla frecuencia con que cursan con malformaciones
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congénitas reparables quirurgicamente, asi como el costo en educacion
espectalizada que requieren .

Proponemos al personal gue labora enla institucion la promocion del control
prenatal desde etapas iniciales del embarazo, asi como alertar al personal Médico
acerca del gran valor que pueden tener el estudio ultrasonografico siendo el
recurso inicial al alcance en nuestra institucion, también por el tipo de poblaciér
manejado en el hospital encaminar y escalonar los estudios paraclinicos
convenientes en nuestro universo de pacientes.

Es conveniente el realizar estudios especificos en el grupo de pacientes de
bajo riesgo, y menores de 35 anos con el fin de determinar la incidencia real de
aneuploidias en estas pacientes.

La deteccidon prenatal temprana de estos productos permite decidir a la pareja sobre
la continuacion o terminacion del embarazo, previa evaluacion por un comité de ética
y con el estudio confirmatorio citogenético

10. CONCLUSIONES

La prevalencia de aneuploidias fue de uno por cada 1195 nacimientos. Uno
de cada 49 recién nacidos con malformacion congénita presentd una
aneuploidia. La mayor frecuencia se encontrd en el grupo de 20-24 afos.

La poblacion que se atende en el hospital de !a mujer es en su mayoria
menor de 35 afcs por lo gue es necesario el cambio de conducta en la deteccion
temprana y control prenatal dirigido de aneuploidias en todos los grupos de edad.

La aneuploidia mas frecuente en el periodo estudiado fue el sindrome de
Down, pero asi también debe buscarse intencionadamente la deteccion de
aneuploidias sexocromosomicas por la similitud de su frecuencia y por que nose
correlacionan con pacientes en edad avanzada.
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