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EL ESTUDIO DEL LIQUIDO AMNIOTICO
EN EL DIAGNOSTICO PRENATAL

Mario GoNzALEZ-RaMos *

En la prictica clinica cobra especial importancia el consejo
genético. Siendo éste el dictamen resultante de un proceso
diagndstico que se inicia con la elaboracién de Ja historia
clinica v que se complementa con la aplicacién de dife-
rentes métodos paraclinicos, es 1ogico suponer que gradual-
mente se haya ido enriqueciendo al emplear nueves paré-
metros tendientes a abarcar en lo posible el campo, por
otra parte cada dia mds amplio, de la genética médica.

El diagnéstico prenatal, motive de esta publicacién,
parece ser en nuestros dias la culminacion de lo que hasta
hoy se estd haciendo con el afdn de lograr que la aplica-
cién del consejo genético sea mds efectiva, al poder derivar
de él un diagnéstico oportuno que permita establecer me-
didas terapéuticas y de prevencién. En el consejo genético
representa, como lo han expresado Davidson y Ratazzi,?
una nueva dimension.

El consejo genético, debe basarse: 1) En un buen diag-
néstico clinico, 2) En la aplicacién del mendelismo bdsico.
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3) En el conocimiento del riesgo empi-
rico en los padecimientos debidos a he-
rencia multifactorial. 4) En los estudios
cromosdmicos. 5) En la deteccién de los
heterocigotos portadores. 6) En el diag-
ndstico prenatal.

Diagnéstico

Naturalmente que el primer requisito
para poder impartir el consejo genético,
¢s contar con un diagnéstico clinico exac-
to. Es necesario para ello llegar a lo que
nosotros hemos llamado el diagndstico
genético, que en la prictica equivale a al-
canzar un diagnéstico etiolégico. El diag-
ndstico genético comprende naturalmente
tanto los procesos patoldgicos de tipo he-
reditario, como los que son debidos a
causas ambientales, a fin de catalogarlos y
poder precisar el riesgo de repeticion. Asi
en el labio leporino, simple o complicado,
cuyo diagndstico clinico es siempre ficil,
habri que tomar en cuenta que en su gé-
nesis pueden intervenir: @) factores am-
bientales puros; #) Factores genéticos, y
¢) una combinacién de factores ambienta-
les y genéticos (herencia multifactorial ).
El consejo genético en esta malformacion
congénita variard de un caso a otro, pues-
to que el riesgo de repeticién podra ser
desde cero por ciento, cuando la malfor-
macién se deba a un factor ambiental
puro, esto es cuando se trate de una fe-
nocopia, hasta 50 por ciento, cuando la
causa del labio leporino es el efecto de
un gen autosdmico dominante segtegado
por uno de los padres.® Entre estas dos
cifras, habré casos en que el riesgo de re-
peticién sea menor de 10 por ciento, como
sucede en la herencia multifactorial,* o
bien cuando el labio leporino es una de
las manifestaciones del amplio espectro de
alteraciones fenotipicas que supone una
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cromosomopatia (trisomias D1 6 18);% *
por otra parte, el riesgo de repeticién po-
drd ser mayor de 10 por ciento en aque-
los casos de herencia multifactorial en
que une de los padres y dos hijos hayan
sido afectados por la misma malformacién
y aun podria llegar a 25 por ciento cuan-
do el labio leporino es uno de los efectos
del gen autosémico dominante que obra
como agente causal de las glindulas mu-
cosas del labio inferior.

Tomando otro ejemplo, consideremos
al albinismo. Hasta hace 20 afios se daba
por sabido que cuando dos albinos se ca-
saban, el riesgo de que sus hijos tuvieran
albinismo era de 100 poer ciento, puesto
que éste es un padecimiento debido a un
par de alelomorfos autosémicos de efecto
recesivo. Trevor y Roper, mencionados
por Nance * demostraron la heterogenei-
dad del albinismo cuando describieton
una familia en que el padre y la madre
eran albinos y sus dos hijos absolutamen-
te normales. Este interesante hallazgo cli-
nico, quedd confirmado cuande Witkop
(ver Nance), utilizando la técnica de
Kugelman y Van Scott ® demostté que el
albinismo en ambos padres obedecia a la
accién de diferentes genes, ya que mien-
tras que la madre era tirosinasa negativa,
su esposo era tirosinasa positivo. Es logico
suponer, si tenemos presente el principio
mendeliano de la segregacién, que los hi-
jos de esta pareja eran heterocigotos para
dos genes que producen una forma dife-
rente de albinismo; por lo mismo no ma-
nifiestan un padecimiento que exige la
doble dosis necesaria para que se exprese
el efecto de los genes recesivos,

Mendelismo

Para establecer el consejo genético, a ley
de la segregacidn es bisica en todos aque-
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llos procesos que obedecen a un tipo de
herencia monogénica. Al respecto bastard
tener presente que ésta, de acuerdo con
el Jocxs cromosdmico del gen, podrd ser
autosémica o ligada al cromosoma X y
dominante o recesiva, segin sea el efecto
de los genes involucrados. En general, el
riesgo de repeticion en estos tipos de he-
tencia, con la salvedad de algunas varian-
tes que dependen del grado de expresi-
vidad o de penetracién de determinados
genes, varia entre cifras que oscilan entre
25 y 50 por ciento. La importancia de
estos procesos, se comprenderd mejor al
considerar que McKusik,” en su catilogo
de herencia mendeliana, ha agrupado algo
més de 1 800 padecimientos que obedecen
a los tipos de herencia que acabamos de
mencionar.

El riesgo empirico

Este se utiliza en la mayoria de las altera-
ciones debidas a la accion de factores ge-
néticos y ambientales, que al interaccionar
constituye la llamada herencia multifac-
torial. El riesgo empirico ha sido derivado
estadisticamente y su interés radica en que
puede aplicarse a una gran parte de las
malformaciones congénitas més frecuen-
tes, como la anencefalia, la espina bifida,
algunas formas de hidrocefalia, muchas
cardiopatias congénitas, el labic leporine,
el paladar hendido, la luxacidn congénita
de la cadera, el pie bott o la hipertrofia
congénita del piloro. Al utilizar el riesgo
empirico, habri que considerar que algu-
nos de estos procesos afectan con mayor
frecuencia a los individuos de determina-
do sexo, la hipertrofia congénita del pi-
loro a los nifios, y la luxacién congénita
de la cadera a las nifias, por e¢jemplo. Este
hecho obliga a calcular que ¢l riesgo en

la progenie variard si uno de los padres
tuvo la misma afeccién. Asi por ejemplo,
habrd mas posibilidades de que un hijo
herede la hipertrofia congénita del piloro
cuando la madre nacié con esta anomalia
y necesith mds genes para expresafla, que
cuando el padre fue el afectado. Exacta-
mente lo contrario sucede en la luxacién
congénita de la cadera. Otro factor im-
portante que se debe considerar, es la gra-
vedad de la malformacién; el afectado por
labio leporino doble por herencia mul-
tifactorial, tiene mds riesgo de transmitir
la afeccién que el que presenta labio le-
porino sencillo.

Los estudios cromosémicos

Los resultados de los estudios cromosomi-
cos, son definitivos para establecer con
seguridad el diagnéstico de anomalias tan
diversas como las trisomias autosdémicas,
la monosomia del X, el sindrome de Kli-
nefelter y sus variantes, el sindrome tri-
ple X, el sindrome del ¢i7 du chat, el sin-
drome de Wolf o la leucemia mieloide
crénica. Pero ademas, la medalidad de la
aberracién cromosémica modifica el ries-
go de repeticién en varias de las afeccio-
nes mencionadas.

Hasta hace unos meses, el campo de
estos estudios quedaba limitado por falta
de alcance técnico, pero a partir de los ha-
llazgos de Caspersson,'” Pearson,'" Sum-
mer,"> Evans ' y Lin las nuevas pers-
pectivas de la citogenética clinica son
enormes, puesto que con la identificacion
de los cromesomas humanos, que gracias
a los autores antes mencionados, es ahora
posible,’” se podrd: @) Determinar la in-
dividualidad cariotipica que es la expre-
sion de la individualidad genética; su
interés se extendera hasta el campo de la
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medicina legal y llegard a complementar,
$1 10 €s que a sustituir en la identificacion
de los individuos, el estudio de las huellas
digitales. %) Diagnosticar las variantes
de alteraciones cromosdmicas que condi-
cionan un mismo proceso patolégico; re-
clentemente se ha podido demostrar que
el sindrome del ¢+ du chat puede resultar
tanto de una “delecién”, como de una
“inversion”. 2 ) Precisar la diferente
composicién quimica de los cromosomas,
lo que conducird 2 la elaboracién de
mapas cromos6micos. «) Encontrar nue-
vos sindromes en cuya etiopatogenia hasta
ahora no aclarada deben intervenir alte-
raciones estructurales del tipo de las “in-
versiones” que conducen al “efecto de po-
sicion”. ¢) Detectar pequeiias deleciones
seguidas 0 no de translocacién que desde
el punto de vista practico son mutaciones
con capacidad patogénica. f) Llevar, fi-
nalmente a su exacta dimension, el inte-
resante problema clinico de las cromoso-
mopatias.

La deteccion
de los heterocigotos portadores

En los padecimientos debidos a herencia
autosomica recesiva o a herencia recesiva
ligada al cromosoma X, el consejo gené-
tico hasta hace relativamente poco tiempo
se detenfa ante la cuestion de si los hijos
no afectados, eran o no portadores hete-
rocigotos de determinado gen. Poco a
peco esta incdgnita se ha ido despejando.
Ya existen métodos sumamente sencillos,
como la determinacién de la creatinofos-
foquinasa sérica, para saber que cuanda
ésta se encuentra elevada en las hermanas
de un sujeto afectado con distrofia muscu-
lar progresiva de Duchenne, es porque
son portadoras del gen que afecta a los
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hemicigotos. Las pruebas de tolerancia a
la fenilalanina, sirven a su vez para de-
tectar a los portadores del gen autosémico
recesivo que en homocigosis es la causa
de la fenilcetonuria. Los estudios citoqui-
micos en los fibroblastos son otros méto-
dos que ahora s¢ emplean para detectar
heterocigotos portaderes de genes que ori-
ginan algunas de las aberraciones congé-
nitas del metabolismo hasta hoy cono-
cidas.

Diagnéstico prenatal

El diagnéstico prenatal de las alteracio-
nes genéticas no entrafia necesariamente
el planteamiento del llamado aborto se-
lectivo, puesto que en la actualidad exis-
ten medidas terapéuticas y de rehabilita-
cién para muchos procesos hereditarios,
Consideremos, siguiendo a Rimoin,*” unos
cuantos ejemplos:

a) Dietas de eliminacién. Enuna gran
parte de las aberraciones congénitas del
metabolismo, existe el acimulo de un
sustrato que condiciona los efectos feno-
tipicos de la alteracion genética. La fenil-
cetonuria, la galactosemia, la heredopatia
atdxica polineuritiforme o enfermedad de
Refsum, las lipoproteinemias, son buenos
ejemplos de ello, La dieta baja de fenil-
alanina, establecida desde las primeras
horas de nacimiento impedird que un nifio
genéticamente condenado llegue a sufrir
de oligofrenia fenilpirivica. Asi mismo,
todas las fatales consecuencias de la ga-
lactosemia podrin evitarse si con medi-
das dietéticas se impide oportunamente ¢l
acimulo de este carbohidrato.

b) Suplementacion del producio que
no se forma por falla genética. La admi-
nistracion del cortisol faltante en los sin-
dromes adrenogenitales, corrige los sin-
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tomas debidos a la deficiencia de los
glucocorticoides € impide la sobreproduc-
cién de andrégenos, que condicionan la
macrogenitosomia temprana o la viriliza-
cién que caracterizan a esos sindromes.
La aciduria orética y el cretinismo congé-
nito, éste por aberracién en la sintesis de
la tiroxina, son otros ejemplos para ilus-
trar esta terapéutica de suplemeutacién,
ya que la primera cede con uridina y el
cretinismo si se administra tiroxina.

) Adminisiracion del producto final
del gen. La accién de la hormona huma-
na del crecimiento en el enanismo hipo-
fisario, o de la vasopresina en la diabetes
insipida, con sus espectaculares resultados,
son elocuentes ejemplos que ilustran este
tipo de medida terapéutica en las altera-
ciones genéticas.

d) Induccion enzimdiica. Existen pa-
decimientos en los que el grado de sintesis
de una enzima es subnormal; parece ser
que en tales casos, se pueden administrar
medicamentos que estimulen la sintesis
enzimatica; asi, la hiperbilirrubinemia re-
sultante de conjugacion subnormal (sin-
drome de Crigler-Najjar, por ejemplo),
se corrige con la administracién de bat-
bittricos que cstimulan la conjugacién
de la bilirrubina, probablemente a través
de condicionar un incremento de la glu-
curoniltransferasa.”® Igualmente se puede
mencionar la administracién de glucocor-
ticoides que aumentan la sintesis de glu-
cosa-6-fosfatasa, para prevenir la hipoglu-
cemia de las glucogenosis.

e) Suplementacidn de las coenzimas.
Alteraciones de los genes pueden produ-
cir cambios estructurales en las enzimas
que sintetizan, lo que se refleja a veces
por aumento del requerimiento de la coen-
zima especifica. La suplementacién de la
piridoxina en la cistationinuria, corrige la

aminoaciduria y restablece la actividad de
la cistationasa. La piridoxina es también
atil en la homocistinuria y en ciertos tipos
de anemia hipocrémica familiar.

£Y Supresion metabilica. Algunos pro-
cesos genéticos se caracterizan por exceso
en la produccién de una hormona o de
una enzima; en estos casos la administra-
cién de la sustancia represora corrige el
defecto. En otras ocasiones, se puede su-
primir la funcién enzimatica; esta supre-
sion es la base del efecto terapéutico del
alopurinol en algunas formas hereditarias
de hiperuricemia.

&) Bliminacion de toxicos almacenados
por falla gendtica. La administracion de
penicilamina puede prevenir el acimulo
de cobre, a su vez condicionado por ca-
rencia hereditaria de ceruloplasmina que
conduce a la enfermedad hepatolenticular
de Wilson; igualmente la flebotomia y
la administracion de desferrioxamina en
la hemacromatosis, corregirin este pro-
ceso patoldgico.

h) Probibicidn de determinador medi-
camentos. La farmacogenética nos ha
aclarado el viejo problema de la “idiosin-
cracia” a determinadas drogas. Se cono-
cen hoy los efectos de los barbitaricos
como desencadenantes de un ataque de
porfiria agnda. A este respecto puede ci-
tarse el caso de Waldestrdm ** de un pa-
ciente que habfa notado que su orina se
oscurecia cuando ingerfa algin analgésico
que tenia aminopirina; en una ocasidn su
hija (para aliviar un dolor de muelas)
ingirid en el curso de 24 horas, 1.6 g.
de aminopirina y 0.9 g. de barbital y de-
sarrollé un ataque de porfiria aguda de
tal manera grave que tuvo como resultado
la muerte.

Es también ampliamente conocido el
papel de las sulfonamidas, la primaquina
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y otros medicamentos de uso comin, en
la apariciéon de las crisis hemoliticas en
individuos con deficiencia de glucosa-G-
fosfato deshidrogenasa y en los pacientes
con hemoglobina Ziirich; asi mismo per-
sonas con deficiencia de seudocolineste-
rasa pueden sufrir una apnea irreversible
cuando durante el manejo anestésico se
les administra succinilcolina.

1) El tratamiento de lar mncopolisaca-
ridosit que con tan buen éxito estd inten-
tando Hussels * a base de la administra-
cién de plasma, es un elocuente ejemplo
de lo que puede hacerse en el manejo de
los procesos genéticos.

J) Medidas guiriirgicas. El trasplante
renal, puede salvar casos de rifién poli-
quistico o de nefritis congénita. El tras-
plante de higado en la fenilcetonuria o
del bazo en la hemofilia, son procedimien-
tos cuyas grandes posibilidades se vis-
lumbran.

La intervencién cportuna en aquellos
trastornos genéticos acompafiados de pro-
cesos malignos, como la poliposis del co-
lon y el retinoblastoma, preservar la vida
de los afectados. La esplenectomia en la
esferocitosis hereditaria y la adrenalecto-
mia en el feocromocitoma familiar, son
otros ejemplos de la utilidad de determi-
nadas medidas quirirgicas.

Muchas malformaciones congénitas de
la cabeza, cuello, miembros y genitales
son cficazmente corregidos por la cirugfa
plastica. El crtopedista, el oftalmélogo y
el otorrinolaringélogo, a su vez podrin
corregir o modificar alteraciones, debidas
a causas genéticas, de algunos érganos y
del esqueleto.

k) Finalmente, la fisioterapia y otras
téenicas de rebabilitacion tienen un im-
portante papel en el tratamiento de la ma-
yoria de aquellos trastornos genéticos, que
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afectan los sistemas nervioso y musculo-
esquelético.

Considerando lo anterior y convencidos
con esos cuantos ejemplos de todas las
posibilidades de tratamiento y rehabilita-
cidn que ya se pueden aplicar en los pa-
decimientos hereditarios, veamos ahora lo
referente al diagnéstico prenatal por me-
dio del estudio del liquido amniético.

Aspectos técnicos

La amniocentesis

En la actualidad parece haber un acuerdo
undnime de que la via de eleccién es la
transabdominal, a fin de evitar los ries-
gos inherentes a la via transvaginal. Aun-
que muchos consideran que la amniocen-
tesis por via transabdominal evita todo
tiesgo, debe tenerse presente que entre
sus complicaciones se han sefialado: muer-
te fetal, amnionitis, hemorragia fetal y
puncién del feto.** 4

La fecha en que deba practicarse la
amniocentesis dependerd del tipo de es-
tudio que se vaya a realizar y de los fines
que persiga el diagnéstico prenatal. En
general variard desde la 14a. a 16a. se-
mana del embarazo, hasta cualquier fe-
cha, después de la 22a. semana. Es indu-
dable que cuando se hacen amniocentesis
tempranas (14a. y 16a. semana del em-
batazo), es porque se ha planteado la po-
sibilidad del aborto selectivo. Cuando se
pretenda lograr el diagndstico para insti-
tuir medidas terapéuticas o bien cuando
el diagnéstico se base en Ia biisqueda en el
liquido amnidtico de metabolitos urina-
rios fetales, deberi hacerse después de la
22a. semana.

La cantidad de liquido amnidtico ne-
cesaria para los estudios bioquimicos o
citolégicos es de 10 ml. Es muy conve-
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niente que la muestra no esté contaminada
con sangre, aunque de hecho ésta no in-
terfiere con ¢l cultivo celular. En conse-
cuencia, se recomienda que a semejanza
de lo que se hace en la extraccién del li-
quido cefalorraquideo, cuando las prime-
ras gotas salen con sangre, se sustituya la
jeringuilla, a fin de obtener hasta donde
sea posible una muestra libre de glébulos
10jos.

Determinaciones citoldgicas
en el liquido amnidtico

EsTupios crrorocicos. El liquido am-
nidtico contiene un gran nimero de célu-
las procedentes del amnios y de la des-
camacion fetal susceptibles a numerosas
investigaciones; en ellas se pueden prac-
ticar:

Determinacién del grupo sangnineo.
En 1956, Fuchs * y Sachs y colaborado-
res,® independientemente desarrollaron
sendas técnicas para determinar el grupo
sanguineo fetal (sistema ABO) en las
celdillas que se encontraban en suspensién
en ¢l liquido amnidtico. El aspecto pric-
tico de estos estudios estriba: 1) en su
aplicacién al hacer transfusiones intraute-
rinas, en los casos de incompatibilidad en
el sistema Rh, y 2) en el diagndstico in-
directo de anormalidads genéticas, cuyos
genes causales estin ligados al locas del
grupo sanguineo ABO.

Determinacion del sexo felal. Puesto
que la determinacién de la cromatina se-
xual, por lo que al cromosoma X se re-
fiere, sexa equivecadamente a la mujer
XO y al varén XXY, deja sin sexar a
los individuos que llevan méds de dos cro-
mosomas X (mujeres XXX y XXXX,
hombres XXXY y XXXXY) y pot otra
parte no detecta las alteraciones de nu-
mero del cromosoma Y (varén XYY,

XXYY y XYYY), resulta un método
poco exacto. Es por ello que en la actua-
lidad su estudio debe complementarse con
la determinacién simultinea por medio
de la microscopia de fluorescencia y la
impregnacién con hidrocloruro de quina-
crina, del corpisculo del cromosoma Y en
en los nicleos en interfase. Estas detet-
minaciones, deben constituir un estudio
preliminar y el cariotipo resultante del
caltivo de las celdillas del liquido amnié-
tico, serd el que ratificard o rectificard
con exactitud los hallazgos.

EsTupios cRoMosOMicos. De acuerdo
con nuestra experiencia ** las células hu-
manas mas faciles de cultivar son las del
liquide amniético, a condicién de que no
sean separadas de su continente natural.
Efectivamente, para lograr el cultivo bas-
tar4 incubarlas en su propio medio, o bien
enriquecer éste agregindole una alicuota
de RPMI 1640, enriquecido con 20 por
ciento de suero fetal de becerro. La incu-
bacién deberd hacerse a 37° C. y en at-
mdsfera con 5 por ciento de CO.,. La siem-
bra original puede hacerse en pequeiias
cajas de Petri con cubreobjetos de 22 X
22 mm., o bien en frascos tipo Falcon.
El primer método resulta ideal para los
estudios cromosdmicos, ya que los resul-
tados se logran en mucho menor tiempo,
al evitar pases sucesivos después de krip-
SINIZACLON.

Una vez hecha la cosecha sobre el pro-
pio cubreobjetos, se puede apreciar que
més de 75 por ciento de las mitosis pre-
sentes, son facilmente analizables por me-
dio del microscopio de campo claro.

Los cariotipos obtenidos ofrecen total
seguridad cuando son masculinos; pero
cuando se trata de cariotipos femeninos,
se deber4 tener presente la posibilidad de
que hayan cultivado células maternas. Esto
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se resuelve: 1) comparando el catiotipo
del liquido amnidtico con los cariotipos
maternos obtenidos per medio del cultivo
de linfocitos de sangre periférica, y tra-
tando de establecer la “individualidad ca-
riotipica” que antes hemos mencionado;
2) haciendo el cultivo por triplicado en
frascos de Falcon, a fin de buscar la con-
cordancia de los resultados, y 3) descar-
tando cualquier cultivo en que el creci-
miento celular comience antes del tercer
dia, ya que las células maternas se multi-
plican tempranamente,

EsTupios crroquiMicos. Es indispen-
sable, para que éstos alcancen la maxima
exactitud, contar con suficiente niimero
de células. Se requiere pues el cultivo en
frascos tipo Falcon, haciendo pases suce-
sivos a fin de obtener una poblacién ce-
lular suficiente; este estudio, aparte de
ltevar mucho més tiempo que los estudios
Cromosdmicos, encierra exigencias técnicas
no siempre faciles de rebasar. Los estu-
dios que se realizan varian desde la sen-
cilla bisqueda de metacromasia, hasta
complicados radioinmunoensayos.

Estunio BloguimMico, Puesto que en la
composicién del liquido amnitico forma
parte importante la orina fetal, el anilisis
del mismo para identificar metabolitos
fetales anormales resulta un método ttil
para el diagnéstico prenatal. Asi ha sido
posible diagnosticar el sindrome de hi-
perplasia corticosuprarrenal congénita, al
encontrar en el liquido amnidtico canti-
dades supranormales de 17-cetosteroides
y de pregnantriol  Otros autores * han
podido diagnosticar el sindrome de Hur-
ler, al detectar un exceso de dermatan-
sulfato o de sulfato de heparitina en ¢l
liquido amnidtico.

Por otra parte, por medio de la espec-
trofotometria, a manera de Ia que se prac-
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tica en los problemas de isoinmunizacién
al factor Rh, se han diagnosticado casos
de anencefalia, craniosinostosis, polisin-
dactilia y estenosis pilorica ***' aunque en
todos ellos (siete casos de anencefalia)
no se haya podido identificar el cromé-
geno que condiciona las caracteristicas es-
peciales que se aprecian al hacer la espec-
trofotometria.

Condensando todo lo acabado de expo-
ner en una especie de sintesis que espe-
ramos resulte de interés clinico, debemos
considerar los siguientes puntos:

1. Que el diagndstico prenatal por
medio del estudio del liquido amniético,
permite predecir antes del nacimiento y
en forma exacta, algunos padecimientos,
como ya lo han senalado Milunsky y co-
laboradores * en su magnifica monogra-
fia sobre el tema que aqui nos ocupa, y
"prevenir en consecuencia el nacimiento
de un nifio con defecto mental o con otra
enfermedad igualmente fatal. Esto, dicen
ellos, “ha dado una nueva dimensién al
tradicional papel del médico”, pero cse
papel a nuestro juicio, es el de luchar con-
tra la enfermedad y contra la muerle.

2. De acuerdo con lo expuesto al prin-
cipio de este articulo, nosctros creemos
ademis, que el diagnéstico prenatal, pet-
mite ensayar oportunamente medidas te-
rapéuticas, cuya institucién ya se intenta
hacer, durante la vida intrauterina o desde
el momento del nacimiento. Estas me-
didas se establecen con el afin de curar.

3. Mientras que en nuestro campo se
trabaja en afinar mds y mis el diagnéstico
prenatal, investigadores de todo el mun-
do luchan en la bisqueda de medidas
terapéuticas eficaces en los diferentes pa-
decimientos hereditarios. Una prueba elo-
cuente de ello la hemos mencionado an-
tes, al referirnos a lo que ha logrado
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Hussels en el tratamiento de las mucopo-
lisacaridosis.

4. El campo mis seguro para el diag-
nostico prenatal lo ofrecen en la actuali-
dad los estudios cromosdémicos; la exacti-
tud en este tipo de estudios debe alcanzar
el 100 por ciento. Un factor que atin pue-
de conducir a errores de interpretacion es
el de los embarazos gemelares o milti-
ples, cuando se punciona un solo saco am-
nidtico.

5. Gracias a los estudios cromosd-
micos, el consejo genético en todas las
cromosomopatias, cambia la probabilidad
calculada reduciéndola a cero por ciento
o llevindola a 100 por ciento.

6. En el diagnostico de las enferme-
dades metabélicas por medio del estudio
citoquimico, deberd tomarse en cuenta, a
fin de evaluar debidamente los logros
hasta hoy alcanzados:

a) Que las células en cultivo, libres de
todas las influencias que tienen in vivo,
se multiplican en un lapso que oscila en-
tre 16 y 30 horas.

&) Que in wvitro pueden alcanzar hasta
70 generaciones sin cambiar sus caracte-
risticas diploides.*

¢) Que de millares de células logradas
en cultivo se pueden obtener por elucién
importantes cantidades del material que
ellas sintetizan y utilizarlo para su analisis.

d) Que no obstante su répida divisién
parecen mantener sus capacidades funcio-
nales originales,

Mientras que todos estos factores son
positivos y hablan en favor de las posibi-
lidades diagnésticas resulta necesario re-
calcar:

e) Que el grado de confluencia celular
en los cultivos afecta la actividad enzima-
tica y esto puede conducir a errores de
interpretacion.

#) Que la actividad enzimdtica varia
en relacién con el ciclo de crecimiento,
hecho que exige estandarizacién perfecta
de las técnicas.

¢) Que algunas técnicas citoquimicas
hasta ahora empleadas, no permiten la
distincién entre el heterocigoto portador
y el homocigoto afectado.

7. Con el hallazgo de Matalon y co-
laboradores * de que el sindrome de Mar-
fan se puede demostrar citolégicamente
por medio del cultiva de fibroblastos de
la piel, se abre la puerta a la posibilidad
de otro tipo de diagnéstico prenatal, que
comprenderia no tan sélo las cromosomo-
patias o las aberraciones congénitas del
metabolismo, sino también a afecciones
génicas cuyo sustrato bioquimico estd en
proteinas no enzimiticas. Téngase pre-
sente que en el cultivo del liquido am-
niético se desarrollan: &) fibroblastos; £}
células epitelioides, y ¢) células que cul-
tivan en suspensién y cuya naturaleza no
estd aclarada.

8. Finalmente, por todo lo anterior
creemos que el entender claramente los
multiples factores bioquimicos y citoldgi-
cos que quedan involucrados en el cultivo
celular, permitird una interpretacion mds
exacta para establecer con mis precisidn
el diagnéstico prenatal.
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