PESO AL NACIMIENTO DE LOS NINOS ASMATICOS'
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Los autores analizan el peso al nacimiento de un grupo de
nifios asmaticos, comparéndolo con el de nifios no alérgicos y
con ¢l de enfermos de dermatitis atépica, padecimiento que fre-
cuentemente precede al asma. Se encontré mayor peso promedio
en los asmaticos, siendo la diferencia significativa con los no
alérgicos, no asi con les de dermatitis atépica. Se hacen consi-
deraciones sobre la posibilidad que el mayor peso sea un factor
predisponente para el asma o que bien, consecutivamente al
mejoramiento de las condiciones de vida, este grupo pese mis
al nacimiento o que otros factores puedan influir en esta si-
tuacién.

Los autores estiman necesario un estudio prospectivo para
tener una explicaciéon més clara de este hecho curioso; si real-
mente el peso mas elevado al nacer es una particularidad del
asmdatico, podrian establecerse medidas preventivas desde el
punto de vista alérgico en los niflos con esta condicién. (Gac.

Min, Méx. 100: 363, 1970),

ESTE estudio derivé de la observacién
+ de uno de los autores a nivel del
ejercicio privado de que, en la historia
de los nifios asmdticos se sefialaba peso
clevado al nacer, quizds con mdas fre-
cuencia que en otros nifios. Tomando
en cuenta la intima relacién que existe
entre los nifies con asma y los que pa-
decen dermatitis atépica (neuroderma-
titis), enfermedad que en muchas oca-
siones precede al cuadro respiratorio,1-3
se extendié la observacién a estos casos,
y también aparentemente su peso era

1 Trabajo presentado en la sesidén ordina-
ria del 24 de septiembre de 1969.

2 Académico numerario.

3 Hospital Infantil de México.

mis elevado que en los nifios catalo-
gados como no alérgicos.

Con ¢l objeto de confirmar lo antes
mencionado, se hizo una revisién esta-
distica que es el motivo de esta comu-
nicacién y que se considera como una
observacion preliminar, ameritando un
estudio prospectivo.

MATERIAL Y METODO

De los. expedientes clinicos de nifios
reunidos por uno de los autores (L. G.
0.) alo largo de 15 afios (1953-1968),
se obtuvo informacién respecto al diag-
néstice motivo de la primera consulta,
sexo, peso al nacer y antecedentes per-
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sonales de alergia. Todos aquellos casos
que tenian registrados esos datos fueron
agrupados en cuatro categorias: mno
alérgicos, asméaticos, con dermatitis até-
pica y dudosos; los clasificades en esta
altima categoria no fueron incluidos en
el estudio. Los grupos a su vez fueron
subdivididos por sexos y agrupados por
peso y se hizo estudio comparativo de
los pesos promedio aplicando como
férmulas de significacién la prueba de
“t* de Student y la de “p”.

El material estudiado se encuentra
resumido en las tablas 1, 2, 3,4 y 3.

Tapra 1

CASOS ESTUDIADOS Y AGRUPADOS
POR PADECIMIENTOS Y SEXO

Gacera Mébpica pE MExico

Vor. 100, N* 4

REesuLTADOS

Como puede apreciarse en los datos
correspondientes a las tablas 2, 3, 4 y 5,
la distribucién por pesos tomando en
cuenta los sexos, muestra diferencias
significativas en los tres grupos y que el
peso promedio de los varones al nacer
fue de 3,530 Kg. y el de las mujeres
3,170 Kg. (Tablas 6, 7y 8).

Al hacer la comparacion del peso al
nacimiento de las nifias no alérgicas con
las de dermatitis atépica, no se encon-
tr6 diferencia significativa, pero si al
hacerlo con las asméticas (Tabla 9).
No hubo diferencia al comparar las as-
maticas con las que padecian dermati-
tis atdpica.

En el sexo masculino se
diferencia significativa en el peso al na-

encontrd

Padecimientos Nimero de nifios total s . .
F M cimiento al comparar a los pacientes sin
manifestaciones alérgicas con los que
No alérgicos 529 501 1,030 padecian asma o dermatitis atépica
Asma 178 201 469 3 * ife-
Demmsfitsaibple 205 - 156 - 3¢y kisbla 107 én demhis o ik difs
—_ rencia significativa entre los que tenian

Total: 915 951 L8686  germatitis atépica y los asméticos,
Tasra 2
DISTRIBUCION POR PESO AL NACIMIENTO Y POR SEXO
DEL GRUPO DE ESTUDIO
Hombres Mujeres Total

Peso en gramos N? casos Go N* casos %% N? casos %
1000 - 1499 2 0.2 3 03 3 0.25
1500 - 1999 13 1.4 15 1.6 28 1.50
2000 - 2499 40 4.2 69 7.6 108 3.90
23500 - 2999 168 177 24 26.4 410 22.05
3000 - 3499 316 33.5 309 33.8 628 33.65
3500 - 3999 ¢ ¢ 268 28.2 217 23.8 485 26.00
4 900 - 4499 89 6.4 435 49 134 7.15
4500 - 4999 41 43 12 L.3 53 2.80
5000 3499 7 0.7 3 0.3 10 0.50
53500 - 5999 3 0.3 — — 3 0.15
6000 - 6599 1 0.1 — — 1 0.05
Total 951 100.0 915 100.0 1 866 100.00

Promedio: Hombres 3.530 = 612, Mujeres 3.170 %= 3566.



PESO AL NACER EN ASMATICOS

Tasra 3

DISTRIBUCION POR SEXO Y POR PESO AL NACER DE LOS
NIROS CON ASMA
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Hombres Mujeres Total

Peso en gramos N* casos Yo N® easos %o N* easos %o
1000 - 1499 0 — 0 — 0] —_
1500 - 1999 2 0.7 2 1.1 4 0.9
2000 - 2499 11 5.8 11 6.2 22 4.6
2500 - 2999 49 16.8 38 21.3 87 18.6
3000 - 3499 92 31.6 66 37.1 158 33.7
3300 - 5999 80 27.5 41 23.0 121 85.8
4000 - 4499 40 13.8 14 7.9 54 11.5
4500 - 4999 12 4.1 5 2.8 17 3.6
5000 - 5499 3 1.1 1 0.6 4 0.9
53500 - 5999 1 0.3 0 — 1 0.2
6000 - 6499 1 0.3 — — 1 0.2

T evtal 291 100.0 178 100.0 469 110.0

Tanra 4
DISTRIBUCION POR SEXO Y POR PESO AL NACER DE LOS
NIROS NO ALERGICOS
Hombres Mujeres Total

Peso en gramos N? casos % N® casos % N*® gasos %
1000 - 1499 1 0.2 1] — il 0.10
1500 - 1999 8 1.6 11 2.1 19 1.83
2000 - 2499 27 5.4 43 8.1 70 6.80
2500 - 2999 101 20.2 154 29.1 255 24.80
3000 - 3499 161 32.1 175 33.1 336 32.62
3300 - 3999 144 28.7 120 29.7 264 25.63
4000 - 4499 35 7.0 23 4.3 58 5,63
4500 - 4999 20 4.0 2 0.4 22 2,13
3000 - 5499 8 0.6 1 0.2 4 0.38
5500 - 5999 1 0.2 0 — 1 0.10
6000 - 6499 0 — 0 — 0 —

Total: 501 100.0 529 100.0 1030 100.0
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TaBrLa 5

DISTRIBUCION POR SEXO Y POR PESO AL NACER DE LOS NIROS
CON DERMATITIS ATOPICA

Hoambres Mugjeres Tatal

Peso en gramos N* casos Y N*® casos Ge N? casos G
1000 1499 1 0.6 B 1.4 4 1.09
1500 - 1999 3 1.9 2 1.0 5 1.39
2000 - 2499 2 1.3 15 7.2 17 4.63
2300 - 2999 18 11.3 50 24.0 68 18.53
3000 - 3499 66 41.5 68 32.7 134 36.50
3500 - 3999 44 2F7 56 27.0 100 27.25
4000 - 4499 14 8.8 8 3.8 22 6.00
4 500 - 4999 9 3.7 5 2.4 14 3.82
5000 - 5499 1 0.6 1 0.5 2 0.55
5500 - 5999 1 0.6 0 — 1 0.27
6000 - 6499 0 — 0 — 0 -

Total: 159 100.0 208 100.0 367 100.0

TaBrLa 6

PROMEDIOS DE PESO AL NACIMIENTO Y DESVIACION ESTANDAR
EN LOS NINOS DEL SEXO FEMENINO

Grupo de ninos por

padecimientos n X a Limites
No alérgicos 529 3158 557 1500 - 5200
Con asma 178 3311 603 1600 - 5000
Con dermatitis atdpica 208 3233 626 1000 - 5000
En conjunto 915 3170 566 1000 - 5200
Tanra 7

PROMEDIO DE PESO AL NACIMIENTO Y DESVIACION ESTANDAR
EN LOS NINOS DEL SEXO MASCULINO

Grupo de nifios por

padecimientos n < a Limites
No alérgicos 501 3357 499 1200 - 5750
Cos asmas 291 3490 675 1900 - 6030
Con dermatitis atdpica 159 3 481 628 1410 - 5500
En conjunto: 951 3330 612 1200 - 6050
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Tasra 8

DIFERENCIA ENTRE EL PESO, AL NACIMIENTO SEGUN SEXO
Y ENTIDADES CLINICAS, EXPRESADAS DE ACUERDO
A LOS VALORES DE *“t* Y “p”

Niiios wopr o

Con padecimientos no alérgicos 6.0 < 0.001
Con asma 5.9 < 0.005
37 < 0.001

Con dermatitis atdpica

Tapra 9

DIFERENCIAS ENTRE EL PESO AL NACIMIENTO SEGUN ENTIDADES

CLINICAS., EXPRESADAS DE ACUERDO A LOS VALORES DE “t” y “p
EN NINOS DEL SEXO FEMENINO

Asmdticos Dermatitis atépica
wepee g woper g
Padecimientos no alérgicos 29 < 0.005 1.5 > 0.05%
Asmaticos — - 1.2 > 0.05%
* No significativo.
Tagra 10

DIFERENCIAS ENTRE EL PESO AL NACIMIENTO SEGUN ENTIDADES

CLINICAS, EXPRESADAS DE ACUERDO A LOS VALORES DE “t” y “p
EN NINOS DEL SEXO MASCULINO

Asmdticos 5 Dermatitis atépica

cepos oy wepre wwpn

Padecimientos no alérgicos 2.9 < 0.003 2.2 < 0.05
—_— 0.1 = 0.05%

Asméticos

* No significativo,
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Tasra 11

FRECUENCIA DE NACIMIENTOS DE NIROS CON PESO BAJO O ELEVAOO
EN GRUPOS DIVERSOS DE LA POBLACION DEL DISTRITO FEDERAL

Institucion Poblacidn Menaores de Mds de
estudiada 2500 g 4,000 g
Hospital de Gineco-Obstetricia No. |
del IL.M.S.8. (1961-1968)% 127,461 14 % 4.7%
Hospital de Gineco-Obstetricia del
C.M.N. del IL.M.S.8, (1962-1965)9 195,347 13 % 1.8%
Hospital Santa Teresa 1.G.0.10 13,488 3.5%
Grupos estudiados: 4,000 o mis
Testigo 1,030 8 % 8.0%*
Dermatitis atépica 367 7 % 10.09%%
Asma 469 5.5% 16.09%*

| =
|

* Los porcentajes son mds elevados por la forma en que se hizo el agrupamiento, al

incluirse a los de 4 kg y no contar a partir de 4,001 g o mas,

COMENTARIO

Es bien conocida la existencia de nu-
merosos factores que influyen sobre el
peso de los infantes al nacer, por lo que
un estudio comparativo no puede lle-
varse a cabo sino con otro grupo en el
que exista una variable dependiente y
otra independiente que sca el motivo
mismo de la comparacién. Este estudio
fue hecho a posteriori, a través de una
revisién de expedientes y por lo tanto
no reune todos los datos que se pudie-
ran haber planeado en un estudio pros-
pectivo, Sin embargo, pueden hacerse
algunas consideraciones sobre los re-
sultados.

Diversos son los pardmetros que de-
berian haber sido analizados al hacer la
comparacion ademas del sexo, como son
el estado nutricional de las madres, la
talla de las mismas y de los padres, pa-
ridad, duracién de la gestacién, grado
de atencién médica prenatal, anteceden-
tes diabéticos, caracteristicas del par-
to.*% pero no fueron tomados en
cuenta por las razones expuestas. Sin
cmbargo, al haberse tomado una mues-

tra al azar pueden considerarse como
compensadas diversas variables, dando
significacion a los resultados. A este res-
pecto cabe considerar también que el
error que hubiera en la determinacion
de los pesos, tuvo el mismo riesgo en
los diversos grupos.

Respecto a la corpulencia y peso de
las madres, aparentemente no se obser-
varon diferencias objetivas en los gru-
pos durante las entrevistas, y si bien
son conocidos los dates sobre mejores
promedios de peso en productos de ma-
dres bien nutridas y de pesos mds bajos
en las hipoalimentadas,5 no hay datos

consistentes sobre que madres obesas

tengan necesariamente productos de
mds pesob y solamente en casos de pro-
genitores corpulentos si se sefiala mayor
peso promedio de los productos.?

En el grupo de nifios no alérgicos hu-
bo mayor nimero de peso mencr de
2,500 kg, con un indice un poco menor
a los registrados en diferentes estadis-
ticas nacionales (Tablas 4 y 11).8 2 En
forma similar tampoco hubo predomi-
nio en el grupo de asmiticos de nifios
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con peso exagerado al nacer que modi-
ficaran sagnificativamente los promedios
de peso (Tabla 3).10

Aun cuando las muestras fueron de
un mismo universo, se plantea el pro-
blema de que si los grupos de asmaticos
y de dermatitis atépica provinieran co-
mo lo sefialan algunas publicaciones, de
familias con una economia mas eleva-
dal! esto podria implicar un mejor es-
tado nutricional de las madres, dato
que habrd que investigar en un estudio
futuro.

No se obtuvieron datos sobre paridad
y menos sobre la duracién de la gesta-
cion, que como es hien sabide influyen
sobre ¢l peso al nacimiento.l En un es-
tudio realizado hace varios afios en el
Hospital Infantil de Méxicoll se en-
contré que los pacientes asmdticos pro-
cedian menos frecuentemente del pri-
mer embarazo y més del segundo en
relacién con lo que acontecia en la po-
blacién general de la consulta externa
de dicha institucién (Tabla 12). Del
analisis del material estudiado no puede
obtenerse una conclusion en el sentido
de la predominancia de las manifesta-
ciones asmdticas segin el lugar que ocu-
pe el enfermo en la escala fraternal.
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Ese estudio hace pensar que no es por
su posicién en dicha escala que el as-
mético tenga mayor peso al nacer, ya
que no ccupa el lugar éptimo que se ha
encontrado influya mas en forma posi-
tiva.

Aun cuando no se tienen datos sobre
antecedentes diabéticos familiares, exis-
ten publicaciones que han serialado au-
sencia de relacién entre alergia y dia-
betes,12-13 por lo que serfa una rara
coincidencia que precisamente en el
grupo de asmaticos existieran muchas
madres diabéticas. Al respecto se ha
encontrado que son las madres predia-
béticas, las que dan a luz productos
muy grandes,24 mas bien que las dia-
béticas objetivas. Respecto a la posible
influencia de diabetes materna, se cn-
centré que en el grupo de estudio, d=
501 wvarones no alérgicos habia 59
(11.79%) con peso de 4 kg o mds, es-
tando en igual circunstancia 26 de 529
nifies (+.9%). En los pacientes con as-
ma 57 nifios de 291 exhibieron peso de
4 kg o mas, asi como 20 de las 178
nifias (119%). En los casos de dermatitis
atépica, 25 nifios de 159 (15.6%) rc-
gistraron un peso de 4 kg, al igual que
14 nifias de las 208 estudiadas (6.79%).

Tasra 12

LUGAR EN LA ESCALA FRATERNAL DE UN GRUPO DE NIROS
ASMATICOS COMPARADO CON OTRO GRUPO DE NINOS
NO ASMATICOSLt

Lugar en la escala fraternal

Niilos asmdticos

Nifos no asmdticos

33.0%
28.0%
16.6%
8.4%
5.6%
8.4%

[ WS TRN NN ]

42.0%
17.5%
17.5%
5.5%
15.0%
2.5%
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Gacera Mipica pE MExico

Vor. 100, N* 4

TasrLa 13

PROBLEMAS MEDICOS REGISTRADOS EN 200 NIROS CON PESO
AL NACER DE 4500 g O MAS, DURANTE LOS CINCO
PRIMEROS ANOS DE VIDA

Asma

Paralisis de Erb
Convulsiones

P.C.I.

Retardo mental
Cardiopatia congénita
Pie bot

Cretinismo

Sifilis

Sindrome de Down
Alcaptonuria
Acondroplasia

26 13.0%
11

% 11.5%
4

4

4

2

1

1

1

1

De todes los casos investigados solo hu-
bo uno con peso al nacer superior a
6 kg, y este fue un paciente asmatico.

Se estima importante que en el futu-
ro se investigue el peso de los nifios
asmiticos, ya que en la literatura se
hace referencia a mayor prevalencia
en el desarrollo de asma en nifios que
nacen con peso de 4 kg o mas. En una
investigacién llevada a cabo por Sack!®
en 200 nifios que pesaron 4,500 g al
nacer, observados durante un lapso de
5 afios, 13% presenté asma, cifra muy
superior a la esperada en la poblacién
general, que serfa de 1 a 295, (Tabla
13).

Cabe preguntarse cual serd la signifi-
cacién de que en promedio los pacien-
tes asmdticos hayan pesado al nacer mas
que los nifies no alérgicos. ¢Serd un
mejor estado nutricional de sus madres?
:Que en el grado de paridad ocupen
un lugar éptimo? ¢Que provengan de
familias corpulentas y altas, o que sim-
plemente sea una caracteristica fisiol6-
gica de este grupo de enfermos y que

en un momento dado la presencia de
un nifio con peso elevado haga pensar
en la pesibilidad, no solamente de ante-
cedentes diabéticos en la madre, sino
que también pudiera ser este nifio un
asmitico potencial? Un diagndstico pre-
coz de susceptibilidad alérgica quizis
podria permitir el establecimiento de
medidas preventivas adecuadas.
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RADIOLOGIA PEDIATRICA®

Eucenio TousSAINT-ARAGON?

sck pocos afios, el Dr. Federico
Goémez, fundader del Hospital In-
fantil de México escribia:®

“El vigoroso movimiento pedidtrico
contempordneo ha alcanzado una ex-
tensién tan grande y ha traide tan pro-
fundas y violentas inquictudes en el
gremio médico mundial que estd ame-
nazando de extraviarse por la rapidez
de su desenvolvimiento y de seguir
rumbos y orientaciones que no sean las
mis apropiadas en cuanto a los concep-
tos y juicios que debieran guiarlo.”

“No se han sefialado caminos a las
juventudes médicas que siguen esta dis-
ciplina, ni se ha expuesto la filosofia
de este nuevo sisterna cientifico creado
por la evolucién misma de la medi-
cina.”

“La pediatria tiene ya un sitio defi-
nido en la ciencia, en la citedra y en
la sociedad. Para mejor entender el si-
tio que le corresponde dentro de las
ciencias médicas examinemos breve-
mente el concepto biolégico actual del
hombre.”

“Los estudios cientificos de que aho-
ra se dispone permiten entender mejor

1 Trabajo de ingreso a la Academia Na-
cional de Medicina, presentado en la sesién
ordinaria del 5 de noviembre de 1969.

2 Académico numerario, Hospital Infan-
til de México.

su evolucién y ensefia que el ser huma-
no recorre en la vida tres etapas bien
definidas desde que nace hasta que
muere: etapa de desarrollo y crecimien-
to, etapa de madurez o vida adulta y
etapa de declinacién o ancianidad.”

“En el seno de cada una de cstas
tres grandes divisiones han surgido es-
pecialidades concretas para o6rganos y
sistemnas con peculiaridades que se ori-
ginan en las caracteristicas biolbgicas
v sociales de cada etapa de la vida.”

“La medicina y la cirugia y las es-
pecialidades pediatricas conocen y en-
tienden de los problemas médicos y pa-
decimientos que sufre el ser humano
desde recién nacido hasta que termina
la adolescencia.”

ANTECEDENTES HISTORICOS

Pocas semanas después de que Roent-
gen, el 28 de diciembre de 1895, anun-
ciara su descubrimiento a la Sociedad
Fisico Médica de Witrzburg,? los rayos
X se aplicaron a la exploracion y diag-
néstico de los padecimientos en los
nifies. E1 29 de febrero de 18963 Kreidl
de Viena publica la radiografia del bra-
zo de un nifio. En el Continente Ame-
ricano, Davist de New York es el pri-
mero en describir, en marzo de 1896,
las imAgenes radiograficas del térax de
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un nifio vivo, asi como las de créneo
de un feto muerto, presentando cl mis-
mo autor dibujos de un pie, drbita y
codo obtenidos a través de radioscopia.

En 1896, Feilchenfelds® describe la
imagen radiolégica de una espina ven-
tosa. En el afio 1898 es importante
para la radiologia pedidtrica en virtud
de la comunicacién de FEscherich,6
quien basade en su experiencia hace
hincapié en la necesidad del método
radiolégico como elemento de explora-
cién en los nifios, estableciendo un
gabinete dedicado a ellos. En 1908,
Reyher,7 lleva a cabo una revisién mo-
nografica de las 276 referencias médicas
sobre radiologia pedidtrica escritas a
través de los primeros 12 afos de apli-
cacion de los rayos X al diagndstico.
En 1910 aparece el libro de Rotch,8
que constituye en este sentido el paso
inicial de la radiologia pedidtrica. A
este mismo autor, profesor de la céte-
dra de pediatria de la Universidad de
Harvard, corresponde el mérito de es-
tahlecer las bases de la relacién clinico-
radiolégica en la interpretacion de los
procesos de la infancia. Dicho autor
hace también hincapié en la importan-
cia de analizar y conocer previamente
las imAgenes normales de las estructu-
ras de 6rganos y aparatos, antes de in-
terpretarse come anormales.

En 1912,% 192710 en 1931,11 y en
193312 se editan los libros de Reyher,
de Gralka, Becker y Engel y Schall;
desde esa fecha hasta 1945 se publican
numerosos trabajos en las revistas de
radiclogia y pediatria, pero sin que se
haga mencién especifica de ningan li-
bro.

El texto de John Caffey,13 radidloge
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del Babies Hospital de New York mar-
ca un nuevo y definitivo derrotero en
la trayectoria de la radiologia pediatri-
ca, alcanzando en el lapso de 20 afios
cuatro ediciones en la que cada una
abarca mayor extensién del contenido
en razdén de los nuevos conocimientos
y adquisiciones. En este mismo lapso
aparecen obras como las de Lassrich de
Hamburgo, Singleton de Houston, Boer-
der de St. Louis, Toussaint de México.

En la ciudad de México, la inaugu-
racion del Hospital Infantil en 1943,
organizado sobre nuevas bases con mi-
ras a ofrecer un mejor servicio asisten-
cial, a establecer principios firmes de
ensefianza pediitrica e instituir fuentes
de investigacién, en especial sobre pro-
blemas que afectan a nuestros nifios, da
lugar a que en breve tiempo se orga-
nice y dé cuerpo a lo que primero en
el pais y mas tarde en el extranjero se
conoce como Escuela Pedidtrica Mexi-
cana.

Consecuencia de este paso trascen-
dental entre nosotros, es no tan sélo la
concepeién y consolidaciéon de la pai-
dolegia como especialidad, sino la orien-
taciéon dentro de ella de nuevas disci-
plinas con trayectoria definitivamente
pedidtrica, como son la cirugia, la ana-
tomopatologia, la ortopedia, la otorri-
nolaringelogia, o la urologia.

La radiologia no puede ser ajena a
este movimiento y pronto se ve cémo
algunos pediatras se inclinan a trabajar
sustancialmente en la exploracién y el
diagnéstico radioldgicos. Supeditados al
radiélogo general, advierten la necesi-
dad de estudiar especificamente como
disciplina la radiologia pediatrica, al
constatar que aquel carcce de la pre-
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paracién clinica que requiere el manejo
de los nifios. El radidlogo de adultos
no esti capacitado para abordar satis-
factoriamente la fenomenologia infan-
til, asi como tampoco para adentrarse
en la bisqueda de los miltiples y com-
plejos problemas que a diario surgen en
la pediatria, como manifestacién de su
acelerado ¢ incontenible avanee.

Este fenémeno no es privative de
México ya que se ha producido con
caracteristicas semejantes en el extran-
jero: los Estades Unidos de Norteamé-
rica por ejemplo, Caffey y Newhauser,
pediatras de New York y Boston, se
dedican posteriormente a la radiologia.

En el resto de los paises y debido a
la segunda guerra mundial no se tienen
datos de la nueva especialidad; en
1949, a raiz del IT Congreso Paname-
ricano de Pediatria verificado en la
ciudad de México, se escuchan ponen-
cias de radiologia pediatrica, acaeccien-
do lo mismo en 1956 en el VIII Con-
greso Internacional de Radiologia. Poco
tiempo después se integran las Socie-
dades Norteamericana (1958) y Eu-
ropea (1963) de Radiologia Pediatrica,
tocindonos a nosotros en 1965 sentar
las bases de la Latino Americana, en
la ciudad de Lima, Perd.

Recientemente, en el XI Congreso
Internacional de Pediatria verificado
en Tokio en 1965 se incluyé especifica-
mente la seccidn de radiologia pedia-
trica, imprimiéndose en las memorias!#
una extensa tabla cronolégica de radio-
logia pedidtrica recopiladas por Kauf-
man de Basilea y Schall de Bremen,
como una aportacidén de la Sociedad
Europea de Radiologia Pedidtrica.

Gacera Miépica pe MExico

Vor. 100, N* 4

CARACTERISTICAS DE LA RaDIOLOGIA
PepIATRICA

Todo estudio radiolégico clinico se
inicia en el momento en que el médico
después de explorar a su enfermo re-
curre a los rayos X para completar la
explaracién y orientar el diagndstico:
este pase implica por lo tanto la nece-
sidad de una solicitud en la que se debe
anotar correctamente la Investigacion
que Dicha solicitud ha de
puntualizar claramente el tejido, érga-
no o regién por estudiar, especificando
ademds en forma breve los datos cli-
nicos o criterio médico que han dado
lugar a la exploracion.
este aspecto es basico tanto para el des-

se desea.

En pediatria

arrollo del trabajo técnico como pos-
teriormente para la interpretacion.
Por ejemplo, es de rutina que tanto
para estudios de campos pleuropulmo-
nares, de silueta cardiovascular,
diastino, térax 6seo, y partes blandas
de revestimients del tronco, se utilice
invariablemente el término ‘‘radiografia
de torax”, lo que no aclara cudl es
el tejido u érgano por explorar; en el
adulto es facil solucionar la duda inte-
mrogando  directamente el origen  del
problema con objete de aplicar la tée-
nica apropiada; en el niflo, el interro-
gatorio se hace a través de la madre
o familiares, cuya impresién puede no
corresponder con el deseo del pediatra.
Supongamos como sucede, que los fa-
miliares atribuyen el padecimiento a un
traumatismo tordcico, motivo que el
médico no ha tomado en cuenta por
suponer una etiologia totalmente dife-
rente como puede ser una tuberculosis
interesdndole saber el estado del parén-

me-
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quima pulmenar y ganglios intratori-
cicos. Asi el radidlogo se orientard ha-
cia la toma de una radiografia con
factores técnicos apropiados para iden-
tificar elementos 6seos y que por exce-
so de penetracién disminuiran en forma
importante la sombra menos densa del
crecimiento ganglionar, perdiéndose asi
la oportunidad de identificarlo,

En exploraciones de tubo digestivo
con frecuencia se cometen errores im-
portantes de diagnostico o bien se pier-
de tiempo, con aumento innecesario de
exposicién a la radiacién por anotar la
terminologia comiin “‘serie gastroduode-
nal” o bien
en vez de concretar la peticién especi-
[icamente al segmento u drgano sospe-
cheso, como por ejemplo estudio de esé-
fago y estbmago por presencia de
vémitos: el radidlogo de acuerdo con
sus conocimientos pedidtricos practicard
el estudio pertinente e inclusive lo am-
pliard y modificard de acuerdo con los
hallazgos.

El segundo paso del proceso radiold-
gico es el método técnico que se aplica
de acuerdo con la peticién; en el

“transito gastrointestinal”,

caso de la radiologia pediatrica, la psi--

cologia infantil obliga al radidlogo o al
técnico a tener una preparacién ade-
cuada semejante a la del pediatra o la
enfermera pediétrica, con objeto de fa-
cilitar el manejo y la exploracién del
infante. Del entrenamiento del perso-
nal depende en gran parte la obtencién
de un buen material radiogrifico y na-
turalmente de ello, una mejor interpre-
tacién. Si volvemos a nuestro ejemplo
de exploracién de térax para investigar
el estado de los campos pulmonares y
silueta cardiovascular, en un recién na-
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cido o lactante menor la toma de una
radiografia en posicién vertical, en ins-
piracion, sin desplazamientos y distor-
sion por rotacién, es esencial para
valorar debidamente la ventilacién pul-
menar, el estado de la trama, del dibujo
de los hilios, de la morfologia y di-
mensiones de la silueta cardiovascular,
que en virtud de la edad es facilmente
medificable por las variaciones del mo-
mento respiratorio en que se chtiene la
exposicion. Es bastante [recuente que
el pediculo se ensanche haciéndose in-
terpretaciones de hipertrofia de timo.
o bien se hable de probable cardiopatia
congénita. Consecuentemente con estos
errores ¢ simplemente con la repeticién
de radiografias mal tomadas, se au-
menta ¢l tiempo y dosis de radiacién
que recibe el nifio, factor que debe ser
limitade en lo posible justamente por
tratarse de un infante, quien por razén
de su edad es mds sensible a la radia-
cién.

Este problema se acentiia cuando se
trata de observaciones a la pantalla
fluoroscédpica y particularmente en los
equipos que carecen de intensificacor
de imagen, ya que en ellos los factores
tanto de radiacién absorbible como dis-
persada son mis elevados. Por ejem-
plo, en una flucroscopia de cinco mi-
nutos de exposicién total y con los
factores habituales para practicarla, por
ejemplo en un problema de tracto di-
gestivo, la radiacién equivale aproxima--
damente a 200 radiografias de térax.

El entrenamiento del radidloge pe-
diatra es aqui bésico para evitar sobre-
dosis e inclusive como hace algunos
afios llegamos a observar, lesiones so-
miticas por una exposicién prolongada
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durante un estudio radioscdpico, en un
recién nacido. Actualmente citaremos
como caso problema de manejo de este
tipa, la exploracién de las invaginacio-
nes ilep-célicas a través de un enema
baritado; tanto el éxito de la maniobra
en si como de la reduccién del tiempo
de exposicién dependen en su casi tota-
lidad de la experiencia y sagacidad del
radidlogo.

El entrenamiento para explorar tubo
digestivo requicre no sélo de la habili-
dad téenica sino ademds del conoei-
miento clinico para valorar los datos
obtenidos y establecer el diagnéstico co-
rrecto; de la suma de estos dos aspectos
se consigue la reduccién en la dosis de
radiacién. Una tabla de exposiciones
radiogrificas que da cifras por abajo
de la radiacién actualmente permisi-
blel5 fue tabulada por el autor en el
Hospital Infantil de México.

En el terreno radioscopico, aun cuan-
do se manejan todavia equipos sin in-
tensificador de imagen, la tendencia es
a sustituirlos por instalaciones que cuen-
ten con dicho aditamento y que son
una garantia para el paciente y el ob-
servador.

Para terminar con el aspecto técnico,
diremos que la instalacién del gabinete
de radiologia pedidtrica debe seguir las
ncrmas de manejo que la psicologia del
nifio requiere, anotando ademas la im-
portancia de que cuando se necesiten
maniobras armacdas ¢stas sean verifica-
das obviamente, por personas capaci-
tadas y entrenadas en ¢l manejo de los
pequeiios.

La tercera etapa del proceso de ra-
diodiagndstico es la interpretacién de
Tos datos colectados.

Gacrra MEpica pe Mixico

Vor. 100, N* 4

La percepcién visual obtenida a tra-
vés de un estudio radiolégico por cual-
quiera de los multiples procedimientos
usados en la actualidad, sobre el estado
normal o anormal del organismo hu-
mano, implica. el conocimiento de Ia
proyeccién de las imagenes de los dife-
rentes elementos que la integran; estos
clementos en virtud de su diferente
composicién molecular dan lugar, al ser
expuestos a los rayos X, a una escala
variable de matices que forman por
contraste, la iconografia radiolégica.

Independientemente de los factores
mencionados, hay otros que constituyen
la base cientifica de toda interpretacién
y son primero: el conocimiento de las
sombras normales que ofrece un tejido,
6rgano o regién; segundo, tratdndose
de un nifio, estar identificado con las
variantes que estas sombras normales
tienen de acuerdo con su edad o sea
con la etapa de crecimiento y desarro-
llo en que se encuentra; y tercero, va-
loracién de la imagen radiolégica con
referencia a las alteraciones provocadas
por los diversos agentes agresivos que
modifican la normalidad, durante la
infancia.

Esto significa el entrenamiento y ex-
periencia que el observador debe ad-
quirir desde el punto de vista histols-
gico, anatémico y funcional para juzgar
de la composicién que los tejidos u 6r-
ganos oflrecen en situaciones normales.
Por ejemplo, no basta saber cémo es
anatomicamente un pulmén y cudles
son sus caracteristicas histolégicas, sino
que es indispensable conocer como se
proyectan estas caracteristicas a través
de la imagen radiolégica. Es necesario
valorar correctamente en un momento
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dado y estar capacitado para balancear
los factores fisicos radiograficos con las
modificaciones normales e individuales
de cada estudio.

Ya hemos dicho que en pediatria
las imégenes normales varian de acuer-
do con la edad del nifio y por lo tanto,
no es igual valorar el térax dseo, cam-
pos pulmonares, silueta cardiovascular
de un recién nacide, que de un lactante
mayor, un preescolar o escolar.

Gracias a estas variantes es posible,
cuando se trata del desarrollo del es-
queleto determinar a través del estudio
radiolégico, la edad de un nifio.

Finalmente en la interpretacién de
los datos colectados y cuando la ima-
gen normal ha sido alterada, el obser-
vador implicitamente necesita conocer
las diversas causas que pueden provo-
car modificaciones del estado normal
radiolégico, asi como tener también co-
nocimientos de los trastornos histolégi-
cos y anatomopatolégicos que dan lugar
a esa modificacién. Sin estos conoci-
mientos de clinica y anatomia patold-
gica y de la forma en que las alteracio-
nes cambian la proyeccién de la imagen,
no es factible establecer conclusiones.

La patologia infantil tiene caracte-
risticas de especificidad segtin la edad
del nifio, habiendo algunas entidades
que son definitivamente propias de una
etapa; asi es obvio que en el recién na-
cido, ciertas anomalias congénitas que
son incompatibles con la vida mis alla
de unos cuantos dias, no pueden apre-
ciarse en otras edades.

Procesos de tipo metabdlico, caren-
ciales, hematol6gicos, neoplasicos, de
causa desconocida, es frecuente que sélo
se identifiquen en los primeros afios de
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la vida; determinados estados infeccio-
sos tienen su incidencia mas elevada en
la nifiez.

De todo lo expuesto anteriormente
se deducen dos premisas: 1) no se pue-
den interpretar imagenes si no se tienc
una experiencia visual en las sombras
que intervienen en la iconografia nor-
mal o anormal de un tejido, érgano o
regién; y 2) no se pueden establecer
resultados si no se tienen los conoci-
mientos anatomoclinicos que correspon-
den al proceso que altera la normali-
dad.

El radiélogo es antes que nada un
médico que debe conocer la clinica de
los diferentes casos que se le presentan
y en tratindose de nifios, debe ser un
pediatra que esté interiorizado con los
problemas de la infancia y sus diversas
manifestaciones.

Favacias RaDIOLGGICAS

Durante la interpretacién, tanto al
raditlogo como al clinico se le plan-
tean problemas conocidos como fala-
cias y que comprenden un grupo de
errores que se basan en falsas imigenes
originadas en la composicién anormal
de los elementos que intervienen en la
region radiografiada o bien, y esto es
lo mas comiin en radiologia pediatrica,
en variaciones individuales que se con-
sideran como manifestaciones patolégi-
casa y que en realidad son simples modi-
ficaciones de una etapa del desarrollo
de un tejido u érgano normal.

El primer grupo, llamado también
de artificios radiogrificos, se controla
a través de un examen analitico cuida-
doso de las imdgenes o bien mediante
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la repeticién de la exposicion, cambian-
do ligeramente la incidencia de los ra-
yos o bien la posicién del paciente, con
lo cual se destruye la falsa imagen; un
ejemplo seria en abdomen la sombra
clara comprendida entre ciipula dia-
fragmdtica y borde inferior de una cos-
tilla, simulando presencia de aire libre
en cavidad peritoneal.

El segundo grupo es muy extenso y
practicamente abarca desde la diferen-
ciacién ambigua del limite de lo nor-
mal y anormal, ¥y que en el nifio se
multiplica en virtud de la ya tantas
veces mencionada caracteristica del cre-
cimiento y desarrollo,

A este respecto, numerosos son los re-
portes bibliograficos, pero mis lo son
en la experiencia diaria los problemas
de este tipo que dan lugar a contro-
versias entre radidloges y clinicos, con
la consecuente duda y discrepancia,
para influir definitivarmente en el diag-
néstico, manejo y tratamiento correcto,
de un padecimiento de la infancia.

Los siguientes casos ejemplifican par-
cialmente esta situacion: en el borde
inferior de la extremidad interna de las
claviculas puede apreciarse una muesca
que sugiere proceso osteolitico y que
cencretamente, en un caso que nos tocé
estudiar, se interpreté como lesién tu-
berculesa por tratarse de un nifio tuber-
culinopositivo. Dicha muesca corres-
ponde en realidad a la insercion del
ligamento costoclavicular inferior. La
elevaciéon moderada del arco medio del
perfil ifzquierdo de la silueta cardiaca
en la edad escolar, es un hallazgo fre-
cuente y no traduce problema cardio-
pulmonar.

Gaceta MEpica peE MExico

Vor. 100, N* 4

Lobulaciones moderadas en el con-
torno de las sombras renales por abajo
de los cuatro afios de edad correspon-
den al aspecto normal del rifén.

Falta de precisién en los pliegues de
la mucosa del intestino delgado de un
lactante puede sugerir presencia de pro-
ceso de abscreién deficiente, tratindose
en realidad de aspecto normal del nifio
de esta edad.

Colecistografias por abajo de los tres
primeros afios de la vida, son negati-
vas en condiciones normales.

IATROGENESIS DE LA RADIOLOGIA
PEDIATRICA

Sélo haremos hincapié, puesto que ya
se ha hablado del mismo, del posible
dafio que los rayos X pueden producir
en el nifie a través de su mal mancjo
con proyeccién a sus probables efectos
genéticos por dosis inadecuadas.

Los efectos genéticos no son actual-
mente predecibles ya que se desconoce
el umbral o limite que los provocan;
ante esta incognita se toma la Gnica
medida pertinente que es disminuir al
maximo la exposicién a la radiacién
por reduccién de estudios innecesa-
rics, por supresién de manejo éenico
inadecuado y por eliminacién de erro-
res de interpretacién, que den lugar a
mayor nimero de exposiciones. Ade-
mas de este tipo de lesiones han de
considerarse las provocadas y en ellas
se incluye inclusive la muerte por ma-
nicbras no pertinentes, como por ejem-
plo el neumoencefalograma en tumores
de tipo infratentorial, o en accidentes
por aercembolismo.
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EL LLAMADO AUMENTO SECULAR DE LA ESTATURA.
DUDAS E INTERROGANTES!

SanTiaco GENovEs®

~ 1. prOPOSITO de este trabajo es rea-
E lizar una breve apreciacién pa-
nordmica, sin entrar en detalles, ya que
ello fue hecho hace algan tiempo.1-2

Desde que comienzan los estudios so-
bre crecimiento, se establece una clara
tendencia a afirmar que cada dia cre-
cemos mejor, v que cada generacién
crece mas. La cultura avanza y nues-
tra especie es secularmente cada dia
mas alta, lo que en la mentalidad po-
pular, y en parte de la no popular se
equipara a ser también mejores.

Hace quince afios Kaplan? resumid y
evalué lo que sabemos sobre ambiente
y plasticidad humana, mostrando fun-
damentalmente que lo que se empezaba
a concebir como causas genéticas sc
debia, mas bien, a condiciones ambien-
tales temporales, entre las que el com-
portamiento y costumbres sociales eran
particularmente activas,

Desde aproximadamente esa fecha
hasta nuestros dias se suceden las in-
vestigaciones sobre crecimiento, algunas
lineales, la mayoria transversales; se re-
sucitan o elaboran estadisticas de esta-

1 Trabajo de ingreso a la Academia Na-
conal de Medicina, presentado en la sesién
ordinaria del 5 de noviembre de 1969.

2 Académico numerario. Facultad de
Ciencias. Universidad Nacional Auténoma
de México.

tura promedic de poblaciones basadas
en datos histdricos recientes (sobre todo
del norte de Buropa), y se realizan tra-
bajos comparativos de estatura entre
generaciones a base de férmulas de re-
construccién de la estatura, mas o me-
nos adecuadas,

A partir de todos estos cientos de es-
tudios, el consenso general de la opi-
nidn cientifica mantiene que no sélo se
ha acclerado el ritmo ontogenético de
los procesos de crecimiento, sino que
existe, de manera general, el llamado
aumento secular de la estatura, equi-
valente en las tltimas cinco o seis ge-
neraciones a un aumento de las medidas
de poblacién de una pulgada por ge-
neracion, o lo que es lo mismo, de un
centimetro por década. Esto es, en los
ultimos 150 afios ha habido un aumen-
to secular generalizado de la estatura
equivalente a 15 centimetros o a 6 pul-
gadas.

A qué se debe este aumento? A
mejores condiciones de vida en general
y de la alimentacién en lo particular.
Alli donde ha habido cambios socio-
econdmicos mds drasticos (paises socia-
listas, Japdn)+-6 se observan aumentos
realmente espectaculares. Estudios de
pediatria v de bioquimica de la nutri-
cién muestran que existen muchos gru-
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pos humanos mal alimentados. Esto es,
que alrededor de 2.1 billones de seres,
o sea 64% de la poblaciéon mundial,
estd compuesta de paises cuyo ingreso
anual per cdpita es inferior a 300 déla-
res norteamericanos, y que de éstos, 1.9
billones perciben un ingreso inferior a
los 200 délares anuales.” Esto es, la
poblacién mundial estd deficientemente
alimentada. No sabemos exactamente
lo que ocurria hace 150 afios, pero la
suposicién es que, de cualquier mane-
ra, al irse mejorande la alimentacién
en las tltimas cinco o seis generacio-
nes ha habido un aumento secular ge-
neralizado de la estatura, de seis pul-
gadas.

Por otra parte, investigaciones sobre
grupos reducidos de poblacién, bien sea
en emigrantes o en generaciones suce-
sivas de estudiantes de universidades,
muestran aumentos generacionales atn
més espectaculares, Damon8: 9 ha pre-
sentado ejemplos claros de ello.

Estos estudios particulares vienen, al
parecer, a corroborar indirectamente a
los mas generales que mantienen un au-
mento secular a nivel mundial de un
centimetro por década en los tiltimos
150 ailos. Por otra parte, experimentos
directosl0: 11
demuestran que insuficiencias nutritivas
mantenidas durante ¢l crecimiento lo
afectan diferencialmente. Fllo ha sido
comprobado también en poblaciones in-
fantiles.12-14 De la misma forma sabe-
mos que cambios de temperatura o al-
titud o del ambiente en general, pueden
afectar el desarrollo normal del orga-
nismo y sus proporcienes finales. En
los dltimos afios ha surgide una ver-
dadera plétora de estudios sobre adap-

sobre diversos animales
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tacién y adaptabilidad que se ocupan
de cuantificar estas variaciones,15-20

La corriente cientifica, al parecer in-
contestable, asi como la halagadora con-
veniencia politica, mantienen lo ante-
rior. En la Unién Soviética se postula
un aumento generalizado de 5 a 7 cm
entre los afos de 1935 a 1939, debido
a las evidentes mejoras del régimen po-
litico imperante.

No obstante, desde hace veinte afos
Morant,2! posteriormente Trotter 'y
Glesser,22 Genovés!'-? y Huber?® entre
otros, han puesto en duda la validez de
los aumentos estaturales generalizados.
Otros autoresi 2425 Jog han cuanti-
ficado con valores de aumento muchi-
simo menores. Aun otros,26 27 28 han
observado que mejoras drasticas nutri-
tivas no conducen, necesariamente, a
una mayor estatura. Finalmente estu-
dios sobre datos comparativos de esta-
tura relacionando poblaciones actuales
con sus contrapartidas del pasado, utili-
zando foérmulas de reconstruccién segu-
ramente més adecuadas, muestran que
el aumento no parece tampoco ser vi-
lido en las diversas poblaciones por ellos
estudiaclas.1- 28 20-33

Los datos de multiples autores,4-6:
14,8454 1a mayor parte integrados o
resumidos por Tanner,14 53: 56 son co-
nocidos y muestran un definido aumen-
to secular en las Gltimas generaciones
en diversas partes del mundo.

Asi, este trabajo se refiere, de manera
general, a log datos que desde diversos
angulos ponen en duda este aumento
secular universal de la estatura final
que, en la manera y cuantificacién que
hemos visto, se postula en la amplia
literatura especializada. Se les resume
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en seis puntos de importancia distinta
y unos més conocidos y evidentes que
los otros.

I. Recuperacion a influencias am-
bientales nocivas.

Aunque ambientes desfavorables e in-
gestas insuficientes por periodos conti-
nuados, han sido. observados por milti-
ples autores3: 5: 14. 57 y se sabe que pue-
den producir detencién en el crecimien-
to, también se conoce: primero, que los
(*catch

mecanismos de recuperacién
up”) a nivel morfolégico, operan tan
pronto como pasa el mal momento,19:20
de forma que se alcanzan resultacos se-
mejantes en la estatura final al reponer-
se lo perdido;® y en segundo lugar se
cuenta con datos histéricos en Europa y
América sobre perfodos de depresion
ccondmica, de epidemias y de condicio-
nes bélicas que acarrean situaciones muy
adversas v que sin duda han afectado
en un momento dado a ciertos grupos
humanos, a veces amplios. No obstante,
indiquen la
francamente

carecemos de datos cue
existencia de condiciones
adversas generalizables a toda Europa
o América durante perfodos largos den-
tro de estos Gltimos 130 6 200 afios, y
aplicables a todas las clases socioeconé-
micas y tanto a poblaciones rurales como
urbanas.

# Ello, evidentemente se refiere al cre-
cimiento d4sec corporal, Desgraciadamente
no ocurre otro tanto con el desarrollo cere-
bral. Bl 95% del crecimiento cerebral total
se realiza durante los tres o cuatro primeros
afios de vida —incluyendo ademis parte de
lo meses intrauterinos—, Por consiguiente
deficiencias notables calérico proteicas du-
rante este periodo, acarrean deficiencias ce-
rebrales y mentales definitivas, esto es, no
recuperables. ;

GaceETa Mfpica pe MExico
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2. Crecimiento del adulte hasta eda-
des mucho mds avanzadas en el pasado.

Multiples investigaciones™ 7801 asi
como varios resumenes del proble-
ma,l 2% 55 indican, sin lugar a duda,
que, hace un siglo, el miximo de esta-
tura se alcanzaba hacia los treinta o
treinta y dos afios de edad.

No es pues legitimo eomparar, como
se ha hecho en algunos casos, poblacio-
nes de ascendencia europea de hace
100 & 200 afios con sus contrapartidas
actuales, cuya estatura final, sabemos,
se alcanza alrededor de los 20 afios de
edad o aun antes, medidas tanto las
actuales como las pasadas hacia los 18
6 20 afios de edad.

3. Comparaciones directas con ma-
teriales histéricos o arqueoldgicos a base
de formulas de reconstruecion.

Las primeras comparaciones que su-
gerian que no habia habido aumento
secular,2l 62 fueron duramente critica-
das por su deficiente tratamiento esta-
distico, y por la utilizacién inadecuada
de férmulas de reconstruccién de la es-
tatura.

Ahora bien, posteriormente se
realizado muchas investigaciones
muestran cue hay fluctuaciones,

han
que
pero
que no apoyan en lo absoluto la exis-
tencia de un aumento secular genera-
lizado de la estatura final, del orden
de magnitud apuntado arriba.

Asi Huber,23: 63 compara poblaciones
del medioevo temprano (siglos V-VIII
D. C.), con las actuales de U.8.A., ob-
teniendo medias semejantes (173.2 cm).
Otro tanto ocurre con Fetterf4 en
relacién a eslavos del siglo X; Genet-
Varcin®3 con galos de la edad del
bronece; da Cunhab6 con portugueses
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medievales; Stewart29 prehispa-
nicos de Xochicalco; Faulhaber3? en
Mesoamérica. prehispinica en general
v en Tlatilco en particular;3! Serra-
no y Lagunas33 en el Teotihuacin pre-
hispanico; Saul32 entre los Mayas an-
antiguos; y Trotter and Glesser22 en
relacién a blancos y negros norteame-
ricanos de entre 1840 y 1924

Esto es, con elementos adecuados de
comparacion, poblaciones histéricas o
arqueolégicas de amplia distribucién no
parecen, en promedio, més bajas que
las correspondientes actuales.

4. Cuantificacion mucho menor del

con

aumento secular.

En estudios mis o menos generales
del tema se llega a la conclusién de que
si existe una diferencia a favor de la
estatura final actual. No obstante, di-
cha diferencia es sign
ferior a la generalmente admitida de
I em por década en las dltimas cinco
0 seis generaciones.

Un analisis grosero de la tabla I, in-
dica un aumento de 2.0 centimetros du-
rante los Gltimos 80 afios.

ativamente in-

De estos estudios parece legitimamen-
te desprenderse un aumento variable,
segin el caso, pero siempre muy infe-
rior al postulado en la literatura gene-
ral. Ahora bien, parece también legiti-
mo asumir que las diferencias serian
menores 0 no existirfan si, como hacen
Trotter and Glessr,*® Genovést y so-
bre todo Huber,?® las comparaciones
fuesen adecuadamente establecidas,

5. Datos directos o indirectos que
indican que wuna mejor nutricion no
aumenta necesariamente la estatura.

No cabe duda que, en ciertas 4reas
geogrificas el problema de la desnutri-
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cién es uno de los esenciales si no el
esencial, en biclogia humana.

No cabe duda tampoco que una ali-
mentacién mala e inadecuada conduce
tanto a deficiencias morfolégicassl 74
77 como mentales.51. 78. 79

También sabemos que una mala nu-
tricién, sobre todo si es deficiente en
elementos proteicos y caléricos, aumen-
ta las posibilidades de infeccién y de los
indices de mortalidad. La literatura a
este respecto es amplisima.

Sabemos por otra parte, gracias a
amplia experimentacién animal desde
hace mas de 50 afics, que los ritmos
acelerados de crecimiento  provoecados
por patrones de alimentacién excedidos
conducen a una mayor y mds temprana
mortandad. Esto es, el orgullo que sen-
timos los antropdlogos fisicos, los pedia-
tras v las madres sobre ese mas rapido
crecimiento de los hijos puede no estar
basado en logros verdaderos y reales.

Schreider26 en un analisis general de
cerca de 400 poblaciones, y Hiernaux?s
concretamente en grupos africanos, han
confirmado la escasa influencia que el
ambiente (nutricién fundamentalmen-
te) pesee sobre la estatura del adulto.

Los estudiosos de problemas nutriolé-
gicos han elaborado cuadros en que se
fijan los requerimientos diaries del or-
ganismo humano en calorias, proteinas,
vitaminas, grasas, carbohidratos vy sales
solubles. Pero como indica muy bien
Hiernaux,28 estos cuadros necesitan re-
visién ya que la determinacién de cual
es el patron nutritive éptimo para una
poblacién dada es un problema muy
complejo.80 Asf, se informa que Jas in-
vestigaciones del Consejo  Cientifico



384

GaceTa MEbpica DE MEXICO

Tasra |

Vor. 100, N* 4

CUANTIFICACION MUCHO MENOR DEL AUMENTO SECULAR

Autor Pais Anos Auwmento (cm)}
Aubenque Francia 1922-1936 0.4%
Meredith1d EE.UU, 1861-1958 2.0
Genovést Holanda, Francia y EE.UU,
reunidos 1820-1960 1.8

Chamla?3 Francia 1880-1960 4.6
Sauter y Kaufman6t7 Suiza 1880-1940 2.2
Fetterts Checoslovaquia 1894-1955 3.6
Piquet-Thépots® Céreega 1873-1957 3.3
Cappieri®? Ttalia 1880-1952 4.6
Billy,70 OQlivier™ y Giot.72 L

Datos reunidos Francia 1880-1955 3.3
Piguet-Thépot&? Cerdeia 1870-1953 0.0
Stoudt et @l
Datos de Baxter®® y actua-

les EE.UU. 1860-1950 0.6
Huber?3
Datos de Gould3® y de Kar-

pinos™ EE.UU. 1869-1961 0.0
Chamia2d Espafia 1860-1955 2.4
Chamla2? Portugal 1899-1632 1.9
Chamla23 Gran Bretafia 1881-1951 0.2

* Equivale a 2.4 en 84 afios.

para Africa al sur del Sahara, revela-
ron escasos signos de deficiencia de cal-
cio entre los Bantd, a pesar de la pau-
pérrima ingestién de substancias que
controlan el metabolismo del calcio.
Otro tanto, dentro de patrones distin-
tos, podria decirse en relacién a los
grupos otomies del Valle del Mezqui-
tal en México.l 80 81

En estudios posteriores82 83 se ha
mostrado que existe practicamente la

* El promedio de Schreider® para Eu-
ropa Central y Occidental ¢s de 3.59 (n.
— nfimero de mue:tra.s = DD 0.33,
y en Alfrica Negra n — 143, A =— 0.50 con
promedio de 3.60.

#% Otro problema es el de la posible re-
lacién entre estatura y eficacia en tests”
51, 84-86 en los que la estatura se asocia a
mejores condiicones socioeconémicas en el
interior de un grupe humano dade. No cabe
entrar aqui en este tema particular,

misma variabilidad en los promedios de
estatura en poblamonu socialmente muy
diferentes.

Esto es, mientras sabemos que los
procesos ontogenéticos de crecimiento
se han acelerado, desconocemos si ello
censtituye o no una ventaja especifica.
Ademads si bien es cierto que una més
adecuada alimentacién conduce a un
cabal logro de los potenciales genéticos,
no estd por el contrario absolutamente
comprobado que en situaciones norma-
les, esto es, lejos de estados extremos
de desnutricién conducentes a kwashior-
kor, una mejor nutricién cause un au-
mento de la estatura.

De manera diferente aungue indi-
recta, ello lo corroborarian los estudios
ya mencionacdos sobre estatura en po-
blaciones medievales asi come el de
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McHenry®t sobre lineas de Harris,*
cuya menor frecuencia no coincide con
una mayor estatura, asi como la inves-
tigacién en nifios indigenas de Nu-
foa.S8 **: e

* La frecuencia de lineas de Harris
en los tres horizontes prehistéricos de restas
del Lower Sacramento Valley es de 11,329,
7.68% y 5.03% respectivamente, sugiriendo
una mejora en las condiciones de vida, asi
como que una aceleracién del crecimiento
en el periodo de recuperacién es el factor
esencial en la formacién de las lineas. Ahora
bien, a sugerencia mia_ McHenry —comu-
nicacién personal 1968— obtuvo los datos
de Newman sobre longitud de fémur en los
tres niveles, que son:

N  Long. D. 8. Lineasde
Femur Harris

Horizonte
tardio 33 45462 3.33 5.03%
Horizonte
medio 24 449.90 4.82 7.68%
Horizonte
temprano 33 462.61 3.17 11.32%

Esto es, cuando las condiciones de vida
han mejorado, a juzgar por las lineas de
Harris, la estatura no ha aumentado. Desde
luego pueden existir otras muchas razones
para explicarle y la muestra es reducida.

** A ninguna edad hasta los 18 afios, ni
en muchachos ni en muchachas se correla-
ciona el pliegue cutineo con la estatura.

*¥% Se ha hecho poco case de las diferen-
cias sexuales, aunque los escasfsimos datos
que poseemos parecen presentar gran interés,
Asi, Greulich,’2 sefialé el aparentemente
mis ripido aumento secular de las mujeres
en comparaciéon con los hombres en Japén,
entre 1500 y 1952 (2.49% los hombres,
4.4% las mujeres), mientras que el efecto
de privaciones en experimentos animales$?
o de la guerra,% 9 muestra que los machos
o los hombres, segiin el caso, son mucho més
ldbiles a dichas situaciones adversas, esto es,
la reflejan mds. Aunque se ha sugerido que
las diferencias japonesas se deben funda-
mentalmente a la participacién mdis tardia
de las mujeres de clase socioeconémica ele-
vada en los muestreos y estudios japoneses
debido a condiciones de indole tradicional,
pensamos que el campo de investigacion que
sefialamos podria rendir datos ftiles, como
lo sugieren algunos trabajos con intencién
diferente 91 92
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6. Indicaciones en estudios particu-
lares de que el llamado “secular trend”
en estatura se ha detenido.

Diversos trabajos77 93 sefialan por
una parte aumentos espectaculares en
ciertos grupos profesionales o migrato-
rios concretos, y por la olra, que entre
clertas clases socioeconémicas favoreci-
das, el aumento secular cese ya entre
los nacidos al final de la segunda déca-
da de nuestro siglo, o atin antes.9

ConcLusion

De este breve analisis se desprende
que las diferencias en estatura final no
estan generalizadas y que quedan muy
por debajo de los valores aceptados que
aparecen en la literatura reciente. Po-
demos pues postular:

Que las diferencias en estatura final
no parecen deberse a un aumento cada
vez mayor de la estatura de la especie
sino a una disminucién en el ntmero
de sujetos de baja talla, debida a una
mayor dispersién y penetracién de me-
joras ambientales generales entre las
clases econémicamente débiles.l: 9 94

Que las pequefias diferencias pue-
den atribuirse en parte a efectos hete-
roticos como sefiald Hulse?5 y ha sido
confirmado después. 94 96-98

Que no podemos ligar de manera ab-
soluta una mayor estatura a una mejor
alimentacién, y finalmente que existen
autores que, después de un andlisis
general cuidadoso, no han podido ob-
servar incrementos generalizados de
estatura que no puedan atribuirse a
deficiencias técnicas o de muestreo.l 22
2392 La documentacién en contra es
también reciente, abundante y conocida.
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Nos encontramos pues, todayvia ante va-

rios

datos contradictorios que plantean

dudas ¢ interrogantes serios sobre el
problema.

10.

13.
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ALGUNGS ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS
DEL SINDROME DE DOWN*

SALVADOR ARMENDARES?

N 1866 Langdon Down describib
E un sindrome clinico que denominé
idiccia mogdlica.! Desde entonces, ha
habido ticito acuerdo en darle erédito
en el descubrimiento de esta entidad
clinica®® a pesar de que con anterio-
ridad ya habia habido descripeiones ais-
ladas, que vistas retrospectivamente
parecian corresponder a la misma enfer-
medad asi, Seguin en 1846° habia
descrito cierta forma de cretinismo que
parece corresponder al mogolismo.

Desde entonces, quedaron propuestas
las més variadas hipétesis etiologicas;
asi, el concepto de una reversién a un
tipo filogenético primitivo fue defendi-
do enérgicamente por Crookshank” que
veia al mogolismo como una regresién,
no solamente a un tipo humano orien-
tal primitivo, sino incluso al orangu-
tan.

Un estudio etiolégico de 350 casos
fue hecho por Shuttleworth en 1909;%
en ¢l se hizo énfasis ¢n lo avanzado de
la edad materna durante la gestacién

1 Trabajo de ingreso a la Academia Na-
cional de Medicina, presentado en la sesién
ordinaria del 19 de noviembre de 1969.

2 Académico numerario, Hospital de Pe-
diatria y Departamento de Investigacién
Cientifica, Instituto Mexicano del Seguro
Social.

del caso indice y en el hecho de que en
familias grandes, los mogoles eran con
frecuencia los Gltimos en nacer. El mis-
mo auter negé a la sifilis un papel como
agente etiolégico.

Dado que originalmente el mogolis-
mo fue confundido con el cretinismo,
no es de extrafar que se considerara a
la deficiencia tiroidea como la causa
del mogolismo® y que se hayan utili-
zado preparaciones de glandula tiroides
para el tratamiento, sin que nunca se
haya comprebado su utilidad.

Clark? sugirié como factor etioldgi-
co a hipotiroidismo durante la etapa
fetal, idea a la que se dio poco crédito,
aunque en 1938, Myers encontré cier-
tas evidencias de distiroidismo mater-
not! heche que ha sido confirmado re-
cientemente,12

Entre otras y variadas hipétesis etio-
légicas, son de mencionarse aqui algu-
nas de las mas curiosas, como la de que
el saco amnidtico cra muy pequeflo
para permitir el crecimiento adecuado
del feto durante la sexta y séptima se-
mana de gestacién;!® otro factor incul-
pado fue el del uso de anticonceptivos
quimicos y la defectucsa implantacién
del huevo.™*

En los Gltimos 30 afios, las investi-
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gaciones en cuanto a la etiologia del
mogolismo se han dirigido a los aspec-
tos genéticos. Primcro se establecié la
frecuencia del sindrome al nacimien-
tolf: 18 tanto en los caucasicos como
entre otros grupos étnicos.t721

En orden de importancia, la recu-
rrencia familiar fue el siguiente proble-
ma por resolver y se llegé a la conclu-
sion de que la concentraciéon de cascs
en las familias era poco frecuente y que
con una enfermedad tan comin ({apro-
ximadamente 1 en 700 nacidos vivos)
la significacién de un grupo familiar
con dos individuos afectados, por ejem-
plo, era dificil de evaluar. Sin embar-
go, tres hechos indicaban que la in-
fluencia genética podia ser real en
algunas circunstancias: el primero, que
en gemelos dicigéticos no estaban ambos
afectades en tanto que los monocigdti-
cos si;2% 28 el segundo, que el mogolismo
pedia ser directamente transmitido de
la madre al hijo;?% 25 y el tercero, que
cuando méas de un miembro de una
familia estaba afectado, la relacién con
la edad materna avanzada cra menos
evidente?6 y ello era especialmente cier-
to cuando la herencia procedia, apa-
rentemente, de la madre.

La naturaleza precisa de la asocia-
cién entre la frecuencia del mogolismo
y la edad de los progenitores fue inves-
tigada por Jenkins'® y Penrose,> quie-
nes demostraron que la edad de la ma-
dre tenia significado y que la edad del
padre, por si misma, no.

El problema, mas dificil de resolver,
de los efectos separados del orden del
nacimiento y de la edad de la madre
fue investigado por Penrose?® y la in-
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fluencia del orden de nacimiento por
si mismo no fue significativa.

En el sentido estrictamente clinico se
han realizado grandes avances en el es-
tudio del mogolismo facilitados por el
desarrollo de nuevas técnicas. El valor
diagnéstico de un signo determinado
depende de la frecuencia con que se
encuentra en el mogol en comparacién
con la poblacién general Penrose?
agrupd diez signos y encontré que la
presencia de cuatro de ellos en una
misma persona, equivalia a un diag-
néstico probable. Muchas otras carac-
teristicas han sido estudiadas las que
utilizadas de manera combinada, per-
miten hacer el diagnéstico, aun en el
recién nacido®%%% Una caracteristica
universal del mogolismo es la disminu-
cién del nivel intelectual.

Veolviende a la etiologia, por mucho
tiempo se habia sospechado que la pa-
tologia del mogolismo pudiera estar re-
lacionada con una anormalidad cro-
mosémica, Wardenburg en 193234 habia
sugerido a la “no disyuncién” como
una explicaciéon y las posibilidades de
una trisomia habian sido discutidas por
Bleyer®® En 1956, Tjio y Levan® es-
tablecieron categéricamente que el nd-
mero normal de cromosomas en el
hombre es de 46 y se iniciaron los estu-
dics de los cromosomas en diferentes
sindromes, lo que permitié a Lejeune
en 195937 establecer que los mogoles
tenfan un cromosoma acrocéntrico ex-
tra. Después, otros autores describieron
otros cariotipos en los mogoeles: trans-
lccaciones, isccromosomas y INosaicos,
todos los cuales tenian como denomi-
nador comin, la presencia de material
genético extra correspondiente a uno
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de los pequefios acrocéntricos, proba-
blemente el 21.

NOMENCLATURA

Desde que Down introdujo el de idio-
cia tipo mogélico se han sugerido, a
través de los afios, diferentes nombres
incluyendo algunas variaciones como
mogol, mogolismo, mogcloide, imbécil
e idiota mogoloide. El término de de-
formacién mogoloide fue recomendado
por Van der Scheer®® y ¢l de idiocia
calmuca per Fraser y Mitchell;* “nifio
ne terminado” fue la expresién usada
por Shuttleworth®® y acromicria por
Neumann.' La mayor parte de estos
nombres, algunos por inadecuados y
otros por peyorativos afortunadamente
han sido eliminados. En 19614 se pro-
puso el nombre de sindrome de Down.
Lejeune recomendé el de sindrome de
trisomia 21 y Yunis*® el de trisomia
Gy, va que hasta la fecha ain se duda
si el cromosoma que estd por triplicado
es el 21 o el 22. En este articulo se
usardn indistintamente los términos de
sindrome de Down, sindrome de triso-
mia 21 y sindrome de trisomia Gj.

Las caracteristicas del sindrome de
Down pueden tener variaciones mas o
menos importantes en distintos grupos
étnicos y tienen interés, sobre todo, las
que estan relacionadas con el pronds-
tico genético como la edad materna, y
la frecuencia de los distintos cariotipos
y la de algunos signos utiles para el
diagnédstico. El propdsito de este traba-
jo es describir algunas de estas pecu-
liaridades en un grupo de nifios de la
poblacién mexicana con sindrome de
Down.

GaceEra Mipica e MExico
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MATERIAL

Se estudiaron 195 nifios con sindro-
me de Down en la consulta externa de
Genética Médica del Hospital de Pe-
diatria del Centro Médico Nacional.
La mayor parte procedian de diferen-
tes clinicas del Instituto Mexicano del
Seguro Social en el Distrito Federal y
otros fueron referidos por clinicas del
mismo Instituto de diferentes Estados
de la Repiblica. Ninguno de los nifios
afectados estaba internado en un cen-
tro para retardados mentales. La edad
en que se hizo el diagnéstico varié des-
de la de recién nacido hasta 16 afios.

El diagnéstico se fundé en los signos
clinicos y estudios radiolégicos y en 177
casos se comprobd con el andlisis cro-
mosémico en leucocitos de sangre pe-
riférica. Los pocos casos en que el
diagnéstico fue dudoso se eliminaron
del grupo. Es posible que haya existido
cierta seleccién de la poblacidén estu-
diada por parte de los médicos que re-
firieron los casos al hospital, aunque
es poco probable, ya que desconocian
que se estaba llevando al cabo un es-
tudio del sindreme de Down. Una vez
en el hospital se hizo estudio citogené-
tico y clinico a todos los nifios con sin-
dreme de Down o-con sospecha del
mismo y s6lo hubo seleccién, por lo
que respecta a la edad, para los estu-
dios radiclégicos, ya que para la ob-
servacién del doble nicleo del manubrio
del esterném se recomienda que los ni-
fios tengan entre 1 mes y 4 afios de
edad y para la valoracién del indice
iliaco sélo se tomaron en cuenta los de
edad comprendida entre el nacimiento
y 24 meses.
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MtTtonos

a) Citogenético

En 177 de los nifios se efectud estu-
dio cromosémico en leucocitos de san-
gre periférica de acuerdo con la técnica
de Moorhead,** con ligeras modifica-
ciones. ‘Cuando el resultado del cario-
tipo en el caso indice lo justificaba, sc
estudiaron los cromosemas en los pro-
geniteres y en los hermanos, siguiendo
la misma técnica.

b) Clinico

A todo nifio con diagnéstico induda-
ble de sindrome de Down se le hizo
una historia clinica tipo en la cual y
para. los efectos de esta comunicacién,
ademds de otros datos, se anotaban fe-
cha de nacimiento del caso indice, de
la madre y del padre; estudio radiold-
gico en posicién anteroposterior de la
pelvis del caso propositus para deter-
minar el indice iliaco;®® radiografia la-
teral de térax, para estudio de los ni-
cleos de osificacién del manubrio del
esternén; radicgrafia de manos para
estudio de la segunda falange del me-
fiique; valuacién del cociente de des-
arrollo de acuerdo al diagnéstico del
desarrollo de Gesell y en algunos, coefi-
ciente intelectual de acuerdo a la escala
de Therman-Merrill.

La historia clinica tipo utilizada y
muchos de los datos en ella compren-
didos serdn mativo de comunicaciones
posteriores.

Es obvio que la interpretacién de los
datos mencicnados no es labor de una
sola persona ni de un solo departamen-
to; corresponde al trabajo conjunto de
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practicamente todos los servicios que
integran el Hospital de Pediatria del
Centro Médico Nacional. El autor de-
sea aprovechar la ocasién para mani-
festarles su agradecimiento a todos, vy
en particular en esta comunicacién, al
perscnal de los servicios de genética
médica, radiologia e higiene mental,

RESULTADOS Y DISCUSION

a) Frecuencia

La mayor parte de las investigacio-
nes relacionadas con la frecuencia y
prevalencia del sindrome de Down se
han llevado al cabo en muestras de tres
tipos de poblacién: 1) recién nacidas.
2)retrasados mentales; 3) poblacién
general,

En México, la tnica investigacién
que se ha efectuado en relacién con la
frecuencia del sindrome de Down fuc
realizada por Stevenson en 19654 en
el Hospital de Gineco-Obstetricia N9 2,
Centro Médico Nacional del Instituto
Mexicano del Seguro Saocial. En 24,696
recién nacidos vives en forma consecu-
tiva y productos de embarazo tinico, la
frecuencia del sindrome fue de 1.97
por 1,000,

La incidencia del sindrome de Down
al nacimiento en las poblaciones euro-
peas es del orden de 1 en 700, En ge-
neral, los resultados de diversas inves-
tigaciones son concordantes (Tabla 1)
¥ la mayor parte de las estimaciones
han side hechas con los datos obtenidos
en maternidades. La lnica investiga-
cién que puede considerarse completa
es la de Collmann y Stoller efectuada
en Victoria, Australia;*® en esa pobla-
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TapLa 1
FRECUENCIA DEL SINDROME DE DOWN EN RECIEN NACIDOS
Nimero de
nacimientos  Frecuencia Autory aiio Tipo de material Lugar
3,818 1/636 Jenkins 1933 H Chicago
13,964 14776 Malpas 1937 H Liverpool
27,931 1/873 Parker 1950 N ‘Washington
67,645 1/520 Hug 1951 H Ziirich
71,521 1/666 Carter 1951 H Londres
39,788 1/765 Oster 1953 H Copenhague
780,168 1/688 Collmann 1962 P Victoria
— 1/785 Schull 1962 — Hiroshima y Nagasaki
—_—— 1/478 Wagner 1962 — Honelulu
—— 1/574 Jaworska 1962 - Polonia
24,696 1/508 Stevenson 1966 H México, D. F.

H Datos de hospital.

N Datos de hospital que incluye una poblacién negra de 25,026 recién nacidos con
29 casos de sindrome de Down para una frecuencia de 1/863,

P Poblacién general,

cién, de 1942 a 1957, nacieron 1,13%4
nifios con sindrome de Down en un
total de 780,168 nacimientos registra-
dos, lo que representa una frecuencia
de 1 por cada 688 nacidos vivos.

Aunque en algunos grupos étnicos la
frecuencia puede parecer menor, la di-
ferencia a veces considerable puede
explicarse, cuando menos en parte, pot
la variacién en algunos factores como la
procedencia de la muestra estudiada,
el tiempo que cubre la investigacion, la
confiabilidad del diagnéstico, el tipo de
seleccién de la poblacién, la edad ma-
terna, o la frecuencia sobre el total de
nacimientos o nacidos vivos solamente.

De todas maneras, aun tomando en
cuenta la variabilidad de estos factores,
la frecuencia encontrada en México
por Stevenson y cols.,' es comparable
y semejante a la de otros lugares y
constituye, como en todos los otros pai-
ses, un grave problema social.

La prevalencia del sindrome de

Down en la poblacién general en Mé-
xico se desconoce y solo podemos refe-
rirnos a este respecto a los datos de
otros paises. Penrose®™ %0 estimé la pre-
valencia en individuos vives y para to-
das las edades en 3.24 por 10,000 (1
en 3,000). Los resultados en cuanto a
prevalencia en otros paises se encuen-
tran en la tabla 2.

En la ciudad de Victoria, la preva-
lencia fue de 10.2 por 10,000 en el
primer aflo de vida, pero decrecié a al-
rededor de 7.0 para la edad escolar y
practicamente a cero para la edad de
50 a 54 afios; 259% de los individuos
vivos con sindrome de Down tenian
menos de 7 anos, 509 menos de 16 y
75% menos de 27 afios.

De 1929 a 1949 se observé en Lon-
dres un aumento en la sobrevida™ de
cstos pacientes y se espera que al me-
jorar los cuidados médicos y las condi-
ciones generales de vida, la prevalen-
cia aumente en el futuro.
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Tapra 2

FRECUENCIA EN LA POBLACION

Lugar Prevalencia Autor
Condados del bstc. Inglthrra 1/10,000 Penrose 1932
Alemania 1/ 7,000 Doxiades 1938
Londres, Inglaterra 1/ 3,000 Penrose 1949
Copcnhague, Dinamarca 1/ 4,000 Oster 1956
Londres, Inglaterra 1/ 1,000% Carter 1958
Victoria, Australia 1/ 2,200 Collmann 1963
* Entre nifios de 10 afios de edad.
b) Edad materng Tasra 3
. 52 , DISTRIBUCION EN PORCIENTO DE
En 1876 Mitchell,” ohservé que los [ 5g 18] GCASOS DE SINDROME

nifios con sindrome de Down tenian
tendencia a ser los tGltimos hermanos, y
en 1909, Shuttleworth® sugirié que ello
podria deberse tanto al efecto de la
edad materna como al de la multipa-
ridad. Posteriormente se ha demostrado
que la mayor frecuencia de nacimientos
de nihos con sindrome de Down al au-
mentar la edad materna es indepen-
diente de la edad del padre!™ 27 y del
orden de nacimiento,™

En nuestro medio, los datos relacio-
nados con la edad materna en los nifios
con sindrome de Down provienen de
dos tipes de poblacién: la estudiada
por el autor en el Hospital de Pediatria
del Centro Médico Nacional y la in-
vestigada por Stevenson y cols3 en re-
cién nacidos. En la primera se conocia
la edad de la madre al nacimiento del
nifio en 181 casos. El promedio de la
edad materna al nacimiento del nifo
con sindrome de Down fue de 32.6
afios (M = 32.6); en la tabla 3 se
puede observar la frecuencia porcentual
en distintos grupos de edad materna.

La poblacién estudiada por Steven-
son*® consta de 24,696 recién nacidos

DE DOWN EN DIFERENTES GRUPOS
DE EDAD MATERNA

Edad en anios de la madre

No. de casos

< 14 0 (— )
13 a 19 8 (4%)
20 a 24 27 (13%}
25 a 29 26 (14%)
30 a 34 38 (21%)
35 a 39 45 (25%)
40 a 44 33 (18%)
45 o mas 4+ (2%
Total 181 casos

vivos en forma consecutiva en el Hos-
pital de Gineco-Obstetricia No. 2 del
Centro Médico Nacional. La edad ma-
terna promedio al nacimiento de los
nifios fue de 27.6 afios (M = 27.6).
En total nacieron 46 nifios con sindro-
me de Down para una frecuencia glo-
bal de 1/508. La distribucién en nu-
meros absolutos, en porcentaje y por
cuanto a la frecuencia relativa de los
nacidos vivos y de los casos con sin-
drome de Down en los distintos grupos
de edad materna se resumen en la ta-
bla 4, y la distribucién en relacién con
la edad materna en la figura 1.

Los datos presentados muestran gque
la frecuencia del sindrome de Down
varia considerablemente en relacién con
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DISTRIBUCION POR GRUPO DE EDAD MATERNA DEL NUMERO DE NACIDOS
VIVOS, DEL, NUMERO DE CASOS DE SINDROME DE DOWN
Y LA FRECUENCIA RELATIVA

Edad de la madre

Nimero de nacidos

Nimero de nacidos Frecuencia

en afios 2Ivos vivos con sindrome relativa
de Down
< 14 8 — [i] -
15 a 19 1,965 8% 6 i/ 327
20 a 24 7,657 31% 4 1/1,914
25 a 29 7,098 29% 4 1/1,774
30 a 34 4,742 19% 10 1/ 474
35 a 39 2,489 10% g 1/ 276
40 a 44 699 4% 11 1/ 63
45 o mis 38 - 2 1/ 18

la edad materna. El promedio de la
edad materna. (M = 32.6) al naci-
miento de los 181 casos con sindrome
de Down estudiados por nosotros vy
la de las madres de los 46 recién na-
cidos descritos por Stevenson y cols.
(M = 329 afics) es notoriamente
distinta de la edad promedio de la ma-
dre (ﬂ = 27.6 afios) en los 26,696
nacidos vivos de la poblacién testigo.*?
Diferencias semejantes han sido obser-
vadas en otras poblaciones y por dife-
rentes autores (Tabla 3).

La frecuencia permanece baja, me-
nes de 1 por 1,000 nacimientos, hasta
que se alcanza al grupe de edad ma-
terna de 30 a 34 afios, después de la
cual se eleva rapidamente hasta alcan-
zar una frecuencia de 2 al 3 porciento
de los 40 afios en adelante (Tabla 4).
Benda®® ha sugerido que un maximo
nivel de frecuencia de 109 puede al-
canzarse a edad materna mas avanzada.

En otros estudios se habia observado®
que la distribucién de la edad de la
madre en los nacimientos testigo y en
las muestras no seleccionadas de nifios
con sindrome de Down, cuando se ex-

presaban en porcentajes, formaban dos
curvas que sc¢ cortaban en un punto
entre los 33 y 34 afios, y esto es precisa-
mente lo que se observa en la figura 1
para las poblaciones analizadas,

Aunque la frecuencia del sindrome
de Down aumenta con la edad mater-
na, no es raro el nacimiento de nifios
con sindrome de Down productos de
madres jovenes. Penrose®: 5 ha suge-
rido que la curva de frecusncia es bi-
medal con respecto a la edad de la
madre. Scgin Haldane® la curva tiene
la tendencia a ser bimodal o bitangen-
cial, con un acmé a la edad materna
de 27 afios y otro después de la edad de
40 afos. Esta bimodalidad ha sido ob-
servacla por otros autores.*® En nuestros
casos también se observa la tendencia
de la curva a ser bimodal (Figura 1),
pero el primer pico corresponde apro-
ximadamente a los 22 anos y el segun-
do a los 39 afios,

En la curva de distribucién de la edad
materna a menudo se presenta una dis-
crepancia en los grupos de madres jo-
venes, entre los 15 y 29 afios, lo que
estd relacionado con el hecho de que en
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Media de edad

359 CLAVE: de la madre
Sindrome de Down 32.6
— ———— Nacidos Vivos 27.6
30
25
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g 20
B
H
h
i
H ]
£ 15
10 4
5 4
o r T - T J
10 15 20 25 30 35 40 45 50
Edad de las madres en aflos
Fi. 1. Distribucién porcentual por edades de las madres de 181 pacientes con sindrome

de Down y de 26,696 nacidos vivos,

algunos estudios un exceso de niflos
con sindrome de Down nacen en el gru-
po de madres mas jévenes, o sea, que
tienen un riesgo mayor, por ejemplo,
que las de 23 anos. Este hecho es es-
pecialmente notorio en la muestra ana-
lizada por Oster® en Dinamarca, y en
otras de Alemania, Estados Unidos de
Norteamérica e Inglaterra.®s

En la tabla 4 se observa que este fe-
némene también se presenta en nues-
tros casos ya que la frecuencia relativa
del sindreme de Down en el grupo de
ecdad materna entre 15 y 19 aflos es
sorpresivamente mayor, y si acaso sélo
comparable con la frecuencia del grupo
de edad materna de 30 a 34 afios. Esto
es de interés en relacién con la eticlo-
gia del sindrome de Down, y aunado a
otros hechos que se discutiran mas ade-
lante, con respecto al consejo genético.

De los datos que se presentan en las

tablas 3 y 4 se desprende claramente
que en Ja poblacién estudiada 68% de
los nifios nacen a edad materna menor
de 30 afios, y que en cambio 66% de
los nifies con sindrome de Down nacen
a edades maternas mayores de 30 afios.

Del andlisis de los datos obtenidos
en relacién con la edad materna se ob-
serva que existen varios tipos de sin-
drome de Down: los independientes y
los dependientes de la edad materna.
Entre los primeros se encuentran los
debidos a la no disyuncién secundaria
(hijos de madres con sindrome de
Down), translocaciones y otras anor-
malidades cromosémicas capaces de ser
transmitidas por progenitores balancea-
dos, genes que favorezcan la no disyun-
cién (“sticky genes”) y diversos facto-
res ambientales como radiacién y virus
que en general han sido poco estudia-
dos y no siempre totalmente indepen-
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dientes de la edad materna. Este grupo
independientemente de la edad mater-
na es el menos frecuente, como se vera
en el parrafo de citogenética, y sélo
representa alrededor del 10% de todos
los cascs de sindrome de Down.

Por lo que se refiere a los casos de
sindrome de Down dependientes de la
edad materna se ha apreciado que
cuando se han eliminado los que son
independientes de la edad de la madre,
la distribucidon es de especial interés,
porque en ella se puede encontrar la
clave que explique el proceso. En efec-
to, se acepta en general, que puesto
que la edad del padre no tiene efecto
significativo, la no disyuncién es siem-
pre a través de la madre® Este punto
de vista se ve reforzado por que sc sa-
be que en los mamiferos, las cogonias
proliferan hasta antes del nacimiento y
que la meiosis empieza poco antes o
poco después de éste’® llegando hasta la
fase de dicticteno y que permanecen en
este estadio hasta su maduracion final
cuando se forma el foliculo de De
Graff; la primera divisién meidtica se
completa al expulsarse el primer cor-
pusculo polar. La capacidad reproduc-
tora de la mujer dura aproximadamen-
te de los 15 a los 50 afios y los oocitos
permanecen en dictioteno desde el na-
cimiento y a través de todo ese periodo.
La prcbabilidad de averia o de deterio-
ro del ntcleo durante el dictiotenc es
mucho menor para los espermatozoides,
los cuales pasan rdpidamente por el
ciclo meidtico. 80

Tener en cuenta los datos descritos
y analizados en los parrafos anteriores
es de capital importancia para el pro-
néstico genético, tanto cuando se cono-
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ce el complemente cromosémico del
paciente y los familiares, como cuando
se desconoce éste. Penrose ha observado
que en los casos dependientes de la
edad materna, que en nuestro medio
seran los que nazcan después de los 32
afios principalmente, el riesgo de tener
un hijo con sindrome de Down aumen-
ta 4 veces por cada 5 afios de edad de
la madre, y otros estudios indican que
el indice del aumento del riesgo es de

3 a 5 veces por cada 5 afios.

¢) Citogendtica

La etiologia cromosomica del sindro-
me de Down fue demostrada por Lejeu-
ne en 195961 y actualmente la existen-
cia de una trisomia para uno de los
peguefios acrocéntricos ha sido recono-
cida en los casos de sindrome de Down
en todos los grupos étnicos, Hasta la
fecha no se ha podido, ni por el ana-
lisis morfolégico ni por los estudios de
los cromosomas utilizando autorradio-
grafia con timidina tritiada,62 precisar
si se trata de trisomia 21 o 22, aungue
la inmensa mayoria de los autores estan
acordes en aceptar que es trisomia 21.

Aunque la trisomia regular con 47
cromosomas es el complemento més fre-
cuentemente encontrade, no es el Gnico,
pero les diferentes cariotipos tienen co-
mo denominador comin la presencia
por triplicado de material genético de
uno de los cromosomas del grupo G
{probablemente el 21). El primer caso
de sindrome de Down por translocacién
fue descrito en 19608% en una nifia en
la que el cromosoma 21 extra estaba
adherido a unc de los cromosomas del
grupo D, y desde entonces son innume-
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rables los casos de sindrome de Down
por translocacion D/G que han sido
descritos en la literatura. También se
han descrito - con frecuencia las trans-
locaciones entre dos pequefios acro-
céntricos del grupo G, las que pueden

Gacera Meprca pr Mixico

Vor. 100, N 4

las translocaciones D /G, G/G y los mo-
saicos.

En 177 de los 195 casos se les efectud
estudio cremosémico en leucocitos de
sangre periférica y los resultados se resu-
men en la tabla 6.

TaBLA 6

CARIOTIPOS EN 177 CASOS CON SINDROME DE DOWN

Variante Nimere de casos Porciento
Trisomia regular 164 92.6
Translocacién D/G 4 2.2
Translocacién G/G 3 1.6

osaicos
Trisomia/normal 6 313

ser 21/22 6 21/21,54% la formacion
de un isocromosoma 21, la transloca-
cién de un cromosoma 21 a otro cro-
mosoma y el mosaico, es decir, los in-
dividuos que poseen una linea celu-
lar nermal y otra linea celular con
trisomia 21.66 Algunas veces las trans-
locacicnes son de nove pero en otras
son transmitidas por portadores balan-
ceados, fenotipicamente sanos. Es por
ello que la determinacién precisa del
tipo de cariotipo de un caso de sindro-
me de Down no sélo posee interés de
tipo académico, sino que es imprescin-
dible para el consejo genético, ya que
los riesgos de tener mds hijos afectados
es totalmente distinto para la pareja
que ha tenido un hijo con sindrome de
Down debido a trisomia G regular que
cuando alguno de ellos es portador ba-
lanceado de una translocacién o un mo-
saico.

Como ya se ha dicho, el cariotipo
més frecuentemente encontrado es con
mucho la trisomia G regular y después

Como resultado de miultiples investi-
gaciones en pacientes con sindrome de
trisomia 21, actualmente es posible juz-
gar cudl es la frecuencia relativa de las
principales variantes cromosémicas del
trastorno. Wright y cols. en 196767
agruparon los datos de 20 estudios cito-
genéticos en el sindrome de Down. Su
andlisis de 1382 casos se resume en
la primera columna, y el del autor en la
segunda columna de la tabla 7. En
esta tabla se observa que a pesar de la
encrme diferencia entre las dos mues-
tras, los resultados son muy semejantes
y que en la mayor parte de los pacientes
con sindrome de Down el cariotipo co-
rresponde a trisomia regular., Cuando se
toma en cuenta la edad materna y
se hacen dos grupos de la misma, (las
de menos de 30 afios y las de més de 30
afios), se obtienen los dates que se re-
sumen en la tabla 8, en la cual se ilus-
tra que dentro de cada grupo de edad
materna la prevalencia de las translo-
caciones D/G y G/G es igual. Ademds,
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Tasea 7

PREVALENCIA DE LAS VARIANTES CROMOSOMICAS EN EL SINDROME
DE TRISOMIA 21

Variante Nimero de casos Yo Nimero de casos %o
(Wright y cols. )67 (Autor)
“Trisomia 21 regular 1,028 95,2 164 92.6
Mosaico 21 1.9 6 33
Translocacién D/G 16 1.5 4 2.2
Translocacién G/G 15 1.4 3 1.6
Totales: 1,080 177

en el grupo de pacientes estudiados por
Wright y cols.67 las translocaciones son
cuatro veces mds frecuentes en nifios
con sindrome de Down nacidos de ma-
dres de menos de 30 afos que en el
grupo de hijos de madres de mas de
30 afos. Esta diferencia, no es manifies-
ta en el grupo de nifios estudiados en
esta serie, lo cual pudiera ser debido al
azar y relacionado con la diferencia en
el nimero de las dos muestras, o al
hecho de que solo en dos casos la trans-
locacién, era familiar (madre portado-
ra cn ambos casos) y en ellos la madre
tenfa, una 19 y la otra 23 afios al na-
cimiento del caso indice. En las cinco
translocaciones restantes, cuatro eran
de novo y en una no se estudié el resto
de la familia; las edades de las madres
al nacimiento de estos cinco pacientes
fueron de 24, 30, 37, y 39 afios. Scbre
este punto o sea ¢l relativo a transloca-
ciones de novo y la edad materna se in-
sistird mds adelante. Aqui se mencionard
que los mosaicos, es decir los individuos
con sindrome de Down que poseen dos
lineas celulares, una con complemento
cromosémico normal y otra con trisomia
21, se producen en la inmensa mayoria
de los casos en las divisiones mitdticas

postcigbticas y por tanto, se supone que
en estos casos la no disyuncion es inde-
pendiente de la edad materna. Ahora
bien, de los seis casos de sindrome de
Down con mosaico encontrades en el
grupo de pacientes estudiados, todos
eran producto de madres de 30 afios
o mas, es decir, de 30, 35, 40, 41 y dos
de 43 anos. Penrose y Smith5¢ descri-
ben 20 casos de sindrome de Down por
mosaico y en ellos la distribucién de la
edad materna al nacimiento del caso
indice es la siguiente:

Edad en afios de la madre Casos
17 1
19 1
23 1
24 1
25 9
26 1
27 2
B 1
32 2
34 1
36 1
38 2
39 2
40 1
45 1

Nueve de los casos (48%) eran pro-
ductos de madres de menos de 30 afios
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y 11 (529%) de madres mayores de esa
edad. Estos hallazgos no parecen estar
acordes con los del presente grupo de
nifios con sindrome de Down por mo-
saico y las diferencias pueden ser atri-
buidas al nimero tan reducido de ca-

]
T

Fig. 2.

sos. Sin embargo, si se considera que en
¢l medio hospitalario del Instituto Me-
xicano del Seguro Social, aproximada-
mente 70% de los nacimientos proce-
den de madres menores de 30 afios, la
frecuencia relativa de los casos de sin-

ﬁ i
ii
iii
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drome de Down por mosaico indica
que vale la pena estudiar la relacién
entre no disyuncién postcigética y edad
materna. Por ahora no tenemos expli-
cacién para el fenémeno observado.
Cuando el sindrome de trisomia 21

GENERALMENTE SE PIERDE

LB CE—

Mecanismos de translocacién cromosomal,

por translocacién fue descrito por pri-
mera vez, se tuvo la impresién de que
el cromosoma anormal era transmitido
habitualmente por un progenitor, por-
tador pero a medida que se fueron des-
cribiendo en la literatura grupes ne
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seleccionados, se hizo evidente que la
translocacion relacionada con el sindro-
me es un evento de novo, en muchos
casos. Sin embargo, hay una gran dife-
rencia en la proporcion entre las trans-
lecacicnes de nmove y las transmitidas
de un progenitor segiin sean del tipo
D/G o G/G. Los resultados derivados
de diferentes publicaciones, tomadas de
Wright y cols.67 y en los que se han
incluido los de esta serie, se resumen en
la tabla 9. Se observa que las translo-
cacicnes D /G son heredadas con mucha
mayor frecuencia que las G/G.

Las translocaciones que se han men-
cionado son del tipo llamado de “fusién
céntrica”. En ellas, la mayor parte de
los brazos larges de un cromosoma acro-
céntrico se transloca a los brazos cortos
de ctro cromosoma acrocéntrico (Fig.
2-b}). El otro resultante de la translo-
cacién (parte de brazos cortos de uno
con los brazos cortos del otro) es muy
peguefio y generalmente se pierde. De-
bido a lo anterior, durante la meicsis
hay una sinapsis incompleta entre el
producto de la fusidén céntrica y sus dos
homblogos normales (Fig. 2-¢). Duran-
te la diaquinesis se forma “una cadena
de tres” y los productos de la anafase
dependeran del comportamiento de los
clementos de esta cadena (TFig. 2-d).
El cromosoma translocado sole, (i) o
sus dos homélogos normales (i y iii) es-
tardn ascciados con un fenotipo normal.
En el primer caso (cromosoma trans-
lecado solo) resultard un portador de
la translocacién y en el segundo (los
homélogos normales) un individuo cro-
mosémicamente normal. Pero la cadena
puede romperse de tal manera que el
cromosoma translocado y el mas peque-
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fio de los homélogos (i y ii) entren al
gameto y la alternativa serd un gameto
conteniendo ¢l otro cromosoma homé-
logo solo (iii)., En la fertilizacién, el
primer producto serd trisémico para
el cromosoma 21 y el segundo, monosé-
mico y seguramente no viable,

De acuerde con lo anterior, los por-
tadores de una translocacién D/G tie-
nen tedricamente un riesgo de 1 en 3
de tener un hijo normal, un portador y
un hijo afectado con sindrome de triso-
mia 21; ademis de que un nimero de
gametos desbalanceados es de esperar-
se que den abortos como resultado. Pe-
ro los resultados de 27 estudios de la
literatura,%% a los que se han sumado
dos familias con translocacién D/G es-
tudiaclas por nosotros, no son concor-
dantes con lo tedricamente esperado
(Tabla 10). En la primera linea de la
tabla se presentan los dates de los re-
sultados de 269 embarazos en pertado-
ras femeninas de translocacién D/G.
La mayor parte de los individuos de la
columna de “desconocides” tenian fe-
notipo normal, algunos habian muerto
y otros no habian sido estudiades. La
mayoria pedrian ser divididos entre por-
tadares e individuos cromosémicamente
normales.58 De cualquier manera los
otros datos ameritan algiin comentario
para determinar su valor real. En pri-
mer lugar, no han side corregidos con
respecto al muestreo. En la mayor parte
de las familias la presencia de un nifio
con trisomia 21 las lleva a consultar
para consejo genélico y por tanto, los
datos publicados no incluyen las fami-
lias con algin pertador pero sin hijos
afectados. De ahi que el dato que se
refiere a sindrome de Down sea muy
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elevade. El segundo punto a tomar en
cuenta es que los abortos muy tempra-
nos pueden haber pasado inadvertidos
y algunos no haber sido espontineos.
La prevalencia de abortes en mujeres
portadoras de translocacién D/G es de
18%, que es sdlo ligeramente mis alto
que el correspondiente para todos los
embarazos de la poblacién general. Los
datos obtenidos, procedentes de muchas
familias estudiadas. tienen valor para el
consejo genético. Sin embargo, cuando
los “pedigrees” son considerados indi-
vidualmente, se observa una gran va-
riacién en los resultados de los emba-
razos en los diferentes portadores. Por
ejemplo, en algunas familias se encuen-
tran muy clevados indices de abortos, 79~
7L mientras que en la familia descrita
por Shaw72 pricticamente no los habia.

Es verdad que las variaciones de fa-
milia a familia pueden ser debidas al
azar, pero puede haber otros factorss
invclucrados y relacionados intimamen-
te con el proceso de la meiosis por lo
que el cromosoma translocado puede
segregar en forma particular en algunas
familias.

La manera mas simple para corregir
el muestreo es deducir un caso de sin-
drome de trisomia 21 en cada una de
las familias de la tabla 10, con lo que
se reduce el nimero de casos de sindro-
me de Down producidos por las mu-
jeres portadoras de translocacién D/G
a 45 en 269, o sea 189. Entonces, aun-
que el riesgo tedrico es de 1 en 3, de
acuerdo con los datos corregidos es
de hecho de 1 en 5. Este dato es casi
idéntico al dado por Hamerton,™ quien
también observé que la proporcién de

portadores a individuos normales era
muy cercana a 1:1,

Existe poca progenie procedente de
portacdores masculinos de translocacién
D/G pero es evidente que son muy
pocos los hijos con sindrome de triso-
mia 21 (Tabla 10, segunda linea). En
ninguna de estas familias aparece mds
de un hijo afectado y si se corrige la
cifra, el riesgo es todavia menor. Aln
mas extraordinario que lo anterior es
que el nimero de abortos sea tnica-
mente de cerca de 9%, es decir, una
tercera parte menor que en la poblacién
general. El porqué de ello es descono-
cido. El tinico consejo que se puede dar
en el caso de un portador masculino de
translocacién D/G es que el riesgo de te-
ner un hijo con sindrome de trisomia

21 es relativamente pequefio, aproxi-
madamente 1 a 2 porciento,4 pero que
el riesgo de tener hijos portadores es
alto y si estos son del sexo femznino
tienen riesgo elevado de tener hijos
afectados con trisomia 21,

En la mayor parte de los individuos
con sindreme de trisomia 21 por trans-
locaciéon G/G, ésta es de novo y los
progenitores tienen cromoscmas norma-
les (Tabla 10, tercera linea). En nues-
tra serie, los tres casos de translocacién
G/G eran de nove. En las familias en
que una translocacién G/G ha sido
transmitida por progenitores a hijos, és-
tas son de dos tipos: 21/21 y 21,/22. En
el primer caso, pasa el gameto la trans.
lecacién o no pasa, con lo que la ferti-
lizacién da lugar a dos tipos de produc-
tos: trisomia 21 o monosémicos 21, es
decir, hijos con sindrome de Down o
abortos. En vista de lo anterior, todos
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los portadores de translocacién G/G
que han tenido algiin hijo con fenotipo
normal tienen que ser del tipo 21/22
y ellos se comportan durante la meiosis
de manera comparable a las transloca-
ciones D/G, produciendo por lo tanto
cuatro tipos de progenie: normal, por-
tadores, afectados de trisomia 21 y abor-
tos. Las familias con este tipo de trans-
locacién son escasas (Tabla 10); es
conveniente comentar la familia descri-
ta por Forssman y Lehmann en 1962,69
en la que la translocacién se dice que

fue transmitida a través de dos genera-
ciones; de ser asi, cbviamente ¢l caso
indice tenia una translocacién 21/22
pero su padre portador sélo produjo
hijos afectados, y los otros cinco emba-
razos terminarcn en abortos, Esta fami-
incluida. en la tabla 10,
cuarta linea. Tres de los cuatro ni-

lia estd

fios con sindrome de trisomia 21 y cin-
co de los siete abortos correspondientes
a los portadores masculinos de translo-
cacion G/G, provienen de esta familia.
De no ser asi, la transmisién del sindro-
me de trisomia por translocacién 21,22
por varcnes, parece ser considerable-
mente menor que la transmisién por
mujeres, exactamente igual como suce-
de para las translccaciones D/G, En el
caso de mujeres portadoras de translo-
cacién 21/22, la proporcién de norma-
les: portadores: afectados, es la misma,
a juzgar por el escaso nimero de fami-
lias estudiadas, aun sin tomar en cuenta
la correccién del muestreo eliminando
un caso afectado por familia.

Se ha dicho y aceptado, que el feno-
tipe del sindrome de trisomia 21 puede
encontrarse modificado en los individuos
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que tienen un mosaico cremosdmico
con una linea de células normales. El
primer paciente descrito con sindrome
de Down con mosaico cromosémico,66
no era un ejemplo clinicamente tipico
del sindrome y algunos autores™ han
afirmado que el fenotipo de los indivi-
duos con mosaico trisomia 21/normal,
varia desde completamente normal has-
ta el tipico del sindrome. En nuestra
serie encontramos seis casos de este tipo
de mosaico; todos tenfan el fenotipo
tipico del sindrome, incluyendo el re-
traso mental prcfundo, excepto en un
caso en que el cociente de desarrcllo
era de 82 puntos.

Por lo que a los mosaicos se refiere,
podemos decir, desde el punto de vista
practico, que el hecho de encontrar un
mesaico cremosomico en un individuo
cen sindrome de trisomia 21 no nece-
sariamente indica un mejor prondstico;
si el individuo tiene un fenotipo atipico
y es mosaico (trisomia 21 /normal) es
posible ser mds optimista, pero el pro-
néstico debe ser reservado v el hecho
de encentrar células trisémicas 21 en la
madre fenotipicamente normal de un
individuo con sindrome de Down au-
menta el riesgo de recurrencia del sin-
drome en futuros embarazos, aunque
el grado del riesgo no es predecible.

Penrose?® ha sugerido que alrededor
de una cuarta parte de los casos de sin-
drome de triscmia 21 son independien-
tes del efecto de la edad materna; ade-
més de los mosaicos y las translocaciones
directamente relacionados con el cro-
mosoma 21, parece ser que otras anor-
malidades cromosémicas ne relacionadas
con él en alguno de los progenitores,
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predisponen a la no disyuncién del cro-
moesoma 21 en los gametos. 7677

La posibilidad de que un individuo
cen sindrome de Down pueda poscer
cromoscmas normales es motivo de de-
bate. Hall en 196278 describié un pa-
ciente con fenotipo tipico de sindrome
de Down cuyos cromosomas eran nor-
males; es posible que una pequefia por-
cién del cromosoma 21 estuviera trans-
locada a cualquiera de los cromosomas
grandes, sin que pudiera ser vista me-
diante las técnicas actuales. Day y Mi-
les9 describieron una familia en la cual
una mujer habia tenido tres abortos, un
par de gemelos de sexo diferente y tres
hijos con sindrome de trisomia 21, Uno
de los abortos y uno de los tres hijos
vivos eran productos de distintos pa-
dres. La evidencia de la translocacién
se manifesté por la presencia de un
fragmento  cromosémico céntrico mi-
nisculo en la madre, en el gemelo mas-
culino normal y en uno de los hijos
con sindrome de Down. Los otros dos
hijos con sindrome de Down tenjan
cariotipo completamente normal. Esta
familia representa hasta la fecha la evi-
dencia mis fuerte de que el sindrome
puede ocasionalmente estar asociade a
un cariotipo aparentemente normal.

Otro aspecto de interés medicosocial
que amerita ser comentado es el si-
guiente: entre el grupo de pacientes con
sindrome de Down que asisten a la con-
sulta externa del Hespital de Pediatria
del Centro Médico Nacional, por lo
menos tres del sexo femenino, han lle-
gado a un desarrollo sexual normal y
son capaces, por tanto de tener proge-
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nie con los resultados nada halagadores
que a continuacién se mencionan: has-
ta la fecha hay 15 casos bien documen-
tades de mujeres con sindrome de Down
que han procreado, seis de ellas con
estudio citogenético completo,%0 Nueve
de los hijos eran normales y seis tenian
sindrome de trisomia 21, proporcién
muy proxima a la esperada de 1:1 y
encentrada en la no disyuncién secun-
daria en especies inferiores.

La identificacién precisa del cromo-
soma extra en el sindrome de trisomia
21 es importante, ya que en los porta-
dores de translocacién G/G no se pue-
de establecer el prondstico para futuros
embarazos sin establecer previamente si
la translocacién es 21/21 o 21/22. La
distincién no puede ser hecha en base
a la morfologia de los cromosomas, pero
Yunis y cols.43 creen que la identifica-
cidén es posible mediante autorradiogra-
fia, Otros autores estin en desacuerdo
con lo anterior y sostienen que la re-
plicacién de los cromosomas del grupoe
G es muy variable e inadecuada para
la identificacién.81-823

Carrd7-48 encontrd 44 anormalidades
cromosémicas en 200 especimenes de
abortos, cinco de los cuales correspon-
dian a trisomia G, lo que indica que la
mortalidad intrauterina de la trisomia
G es muy alta.8¢ Como es imposible
identificar los dos pares del cromosoma
(G, no se sabe si uno o ambos pares estan
relacicnados con los abortos con triso-
mia G. Se sabe que los abortos de tri-
somnia G estan, como el sindrome de
trisemia 21, relacionados con la edad
materna. Si la trisomia 21 fuera la res-
ponsable de todos los abortos con triso-
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mia G, los nirios vivos con trisomia 21
representarian solo el 309 de los cige-
tos con trisomia 218¢ o dicho de otro

modo:

la frecuencia del sindrome de

Down en los abertos espontanecs seria
de alrededor de 1 en 40.

=)
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