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La demostracién experimental de la teoria cromo-
sémica de la herencia fue establecida desde la pri-
mera década del presente siglo. Pero fue solo has-
ta la mitad de la centuria cuando gracias al avan-
ce de las técnicas de cultivo de tejidos se pudo
establecer el numero de cromosomas de la especie
humana.! Afios mas tarde, Lejeune y col.?2 publi-
caron el primer ejemplo de un sindrome clinico
ocasionado por cromosomopatia: el sindrome de
Down o trisomia 21. En esa misma época se co-
menzaron a describir alteraciones de los gonoso-
mas y se establecid la etiologia de los sindromes
de Turner y de Klinefelter. Un lustro antes de
estos halluzgos a nivel cromosémico, Watson y
Crick? habian revolucionado la biologia contem-
pordnea al establecer el modelo molecular de la
doble hélice del icido desoxirribonucléico (ADN).
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Paradéjicamente, a pesar de estos logros a nivel
molecular el conocimiento de la estructura de los
cromosomas humanos no tuvo avance significati-
vo durante mds de una década de investigacion
citogenética, porque con las técnicas cromosdmi-
cas usuales solo algunos pares de cromosomas ho-
mdlogos podian ser identficados con precision,

La fisiologia cromosémica se estudié en una for-
ma mas adecuada mediante el empleo de un com-
puesto radiactivo, el tritio, el cual unido a la ti-
midina permitfa establecer el tiempo de replica-
cidn de los cromosomas.* Asi se identificaron el
cromosoma X de replicacién tardia y algunos au-
tosomas. Progresos importantes se lograron con el
desarrollo de las técnicas que ponen de manifiesto
ciertas bandas a lo largo de la estructura cromo-
somica, con lo cual pudo establecerse una correla-
cién clinico-patolégica mucho mds adecuada.” ¢
Otro avance notable lo constituyé el poder visua-
lizar el intercambio de las cromatides hermanas,
mediante el uso de la incorporacién de bromode-
oxiuridina, técnica que ha resultado de gran uti-
lidad en el estudio del efecto mutagénico de algu-
nos compuestos sobre la estructura de los cromo-
somas humanos.!1

Por otra parte, resultaba de interés utilizar es-
tos métodos para profundizar en el conocimiento
de la estructura y la fisiologia cromosomica me-
diante el estudio citogenético directo o por com-
paracion de los resultados obtenidos en el estudio
de estructuras citoldgicas mejor conocidas a nivel
molecular,

El presente trabajo tiene por objeto presentar
los resultados del estudio mediante el uso de las
técnicas de bandas, algunas de ellas originalmente
desarrolladas en el laboratorio del autor, de las
anormalidades numericas y estructurales de los cro-
mosomas y correlacionarlas con las alteraciones fe-
notipicas que ocasionan. Asimismo, se ilustra la
utilidad de estas metodologfas en el diagnéstico y
establecimiento del prondstico de algunas neopla-
sias en el hombre y se presentan las contribucio-
nes que estas investigaciones han permitido hacer
sobre el conocimiento de la estructura y la fun-
cion de los cromosomas humanos,

Material y métodos

Para la realizacion del trabajo que aqu{ se descri-
be se utilizaron las siguientes técnicas citogenéti-
cas: el estudio cromosomico habitual se practico
segiin la técnica de Moorhead y col.’? con algunas
modificaciones; el procedimiento de autorradiogra-
fia empleado fue el de Schmid;* la técnica de fluo-
rescencia utilizada fue la descrita por Salamanca
y col;1% la técnica para demostrar el intercambio
de cromdtides hermanas (ICH) fue la descrita por
Wolff'! y la metodologiz para poner de manifies-
to la heterocromatina constitutiva fue la estable-
cida originalmente por Salamanca y Armendares.’
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Resultados

Es posible estudiar la duplicacién cromosémica en
€l periodo S del ciclo celular, mediante la incor
poracidn de timidina marcada con tritio. Algunos
cromosomas replican tempranamente y muestran
€scasa incorporacién de material radiactivo, mien-
tras que otros lo hacen en forma tardia e incorpo-
ran cantidades apreciables de la timidina tritiada.
Esta técnica es particularmente vitil en la identifi.
cacién del cromosoma X, ya que en la mujer uno
de los dos cromosomas X es el de replicacion mis
tardfa del complemento. También algunos auto-
somas pueden ser identificados mediante este pro-
cedimiento. Asf, hemos estudiado el comporta-
miento de algunos cromosomas anulares en el
hombre.

Los cromosomas en anillo son estructuras que
se consideran inestables porque su formacién im-
plica Ia pérdida de la porcion telomérica de am-
bos brazos cromosémicos y la reunidn por los ex-
tremos rotos de la porcion cromosdmica, gque tie-
ne centréomero. Sin embargo, no todos los cromo-
somas anulares son igualmente inestables y se ha
pensado que el que sean mis o menos estables de-
pende dc la cantidad y naturaleza de la hetero-
cromatina de cada cromosoma.

Para tratar de esclarecer esta hipétesis hemos
comparado los hallazgos citogenéticos en un caso
de cromosoma 13 anular identificado por autorra-
diografia, con los de un cromosoma 6 en aniilo
identificado por el procedimiento de bandas G.
Estos dos casos han sido publicados previamen-
te.™1¢ El cromosoma 13 en anillo (fig. 1) mostrd
notable inestabilidad; en cambio el cromosoma 6
en anillo (fig. 2) fue altamiente estable, tal como
ha ocurrido en otros dos casos publicados de cro-
mosoma 6 en anillo.'™® La autorradiografia y las
técnicas de bandas han demostrado que en la por-
c16n distal del brazo largo del cromosoma 13 hay
un bloque heterocromitico muy aparente y que
no existe una porcién similar de heterocromatina
en el cromosoma 6. Se sabe que los segmentos he-
terocromaticos replican tardiamente, y al parecer
corresponden a material genético que no partici-
pa directamente en la sintesis proteica.’® Se ha su-
gerido que la proporcién relativa entre heterocro-
matina y la eucromatina de cada cromosoma pue-
de desempeiiar un importante papel en el com-
portamiento de los anillos.?® Los hallazgos del au-
tor apoyan esta hipotesis, dado que las porciones
heterocromadticas en los cromosomas 13 y 6 demos-
tradas tanto por autorradiografia como por ban-
das G, son diferentes y lo mismo sucede con las
proporciones relativas de heterocromatina y eucro-
matina en estos dos cromosomas,

Por otra parte, se debe llamar la atencién sobre
las diferentes repercusiones que a nivel clinico tie-
nen las dos alteraciones cromosémicas que veni-
mos refiriendo. El cromosoma 13 en anilio pro-
dujo principalmente retardo psicomotor en la es-
fera del lenguaje, asimetria facial y otras alteracio-
nes relativamente menores; en cambio, el cromo-
soma 6 en anillo ocasioné muy graves malforma-
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Fig. 3. Paciente con cromosoma 13 en anillo.

ciones congénitas y retardo psicomotor (figs. 3 y
4). Puede apreciarse en esta tiltima figura que exis-
te grave dismorfia crineo-facial principalmente
caracterizada por ausencia de puente nasal, fil-
trum largo, microstomia, micrognatia y displasia
notable de pabellones auriculares. E]l paciente pre-
sentaba ademds tetralogia de Fallot y estenosis
congénita del piloro. )

La comparacion a nivel fenotipico permite re-
calcar el hecho de que las malformaciones produ-
cidas por las aberraciones cromosémicas dependen
fundamentalmente del cromosoma y del segmento
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involucrado, mds que del tipo de alteracién estruc-
tural. Lo anterior se explica por el hecho de que
en cada cromosoma se encuentran localizados ge-
nes que tienen que ver con el cubrimiento de dis-
tintas tareas metabdlicas, Mediante el empleo de
las técnicas de bandas y recurriendo bisicamente
a la metodologia de la hibridizacién de células so-
maticas, ha sido posible en la actualidad asignar
cerca de 100 genes al cromosoma X y mds de 250
a los distintos autosomas.?

Valiéndose de un procedimiento de hibridiza-
cién in situ, Pardue y Gall*? demostraron en for-
ma elegante que el ADN satélite en el raton y
otros mamiferos se encuentra principalmente loca-
lizado en las dreas centroméricas de los cromoso-
mas. El procedimiento fue simplificado posterior-
mente por Arrighi y Hsu,?® al emplear solamente
los pasos de desnaturalizacién. Los agentes desna-
turaiizantes empleados por estos autores son dema-
siado dafiinos para los cromosomas y pueden alte-
rar su estructura, por lo que en nuestro laborato-
rio desarrollamos una técnica utilizando un agen-
te que por sus propiedades quimicas distorsiona
menos la arquitectura cromosomica. De los meta-
les alcalinotérreos el hidréxido de bario fue selec-
cionado por sus condiciones de solubilidad.'* Los
resultados obtenidos con esta técnica en nuestro

[P

Fig. 4. Paciente con cromosoma & en anillo, Notese
la gravedad del cuadre malformative,
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Fig. 6. Cromosoma Y dicénirico identificado con ko
técnica de bandas C. Se puede aprecior la
banda heterocromdtica distal en los brazos lar-
gos y la presencia de dos centrémeros clara-
mente visibles en la porcion del cromesoma.

Cuadre 1. Polimorfismos de heterocromatina constitutiva en recién nacidos consecutivos.

Nom. de casos con

Sexo peolimorfismo
Femenino 118

Auviosdmicos 135
Masculine 171

Cromosoma¥ 36
Total 289

Nom. de Porciento
casos
251
471 25.5
529 6.8
1000 28.9

nicas habituales, el cariotipo en este paciente mos-
trd un numero modal de 46 cromosomas, con un
cromosoma metacéntrico anormal cuya naturateza
no podia precisarse. Con la técnica de bandas C
pudg establecerse que el cromosoma anormal era
un cromosoma Y dicéntrico. En la figura 6 puede
apreciarse la banda distal heterocromitica en los
brazos largos del cromosoma, pero ademds, en la
porcion media, la presencia de dos centrémeros
claramente visibles. Con esta metodologia, la con-
servacion de la estructura cremosonmica es tal que
cs posible observar cada cromitide con su propio
centromero, por lo que aparecen cuatro estructu-
ras puntiformes en la porcién media del cromoso-
ma, las cuales corresponden a los centromeros de
cada cromitide. La naturaleza dicéntrica del cro-
mosoma permitio establecer que la diferenciacion
testicular en este paciente era debida a la presen-
cia de los genes responsables de la diferenciacion
sexuul masculina, localizados en el brazo corto del
cromosema Y, especificamente en la porcién inter-
centroamérica del cromosoma anormal, y relacio-
nados con la presencia del antigeno H-Y. Sin la
utilizacidon de la téenica de heterocromatina cons-
titutiva, este discernimiento no hubiera podido
realizarse.
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Las técnicas de bandas C han permitido poner
de manifiesto una notable variabilidad en el ta-
mafio de los bloques heterocromiiticos de los cro-
mosomas en la poblaciéon humana. Nosotros he-
mos realizado un trabajo en 2 000 recién nacidos
consecutivos en el Hospital de Gineco-Obstetricia
N® 2 del Centro Médico Nacional, con el objeto
de estudiar la frecuencia de polimorfismos de Ia
heterocromatina constitutiva en la poblacién me-
xicana. Los resultados de tal estudio se muestran
en el cuadro 1. Es notable que cerca de la tercera
parte de los recién nacidos analizados presenten
un polimorfismo que implica una variacién cuan-
titativa de 50 por ciento mayor o menor de lo con-
siderado como normal. Los polimorfismos presen-
taron frecuencias muy similares en ambos sexos,
cuando no se tomaron en cuenta los polimorfis-
mos del cromosoma Y, presentes por supuesto so-
l_amente en ¢l sexo masculing, A este respecto, es
Importante scfialar que el 6.8 por ciento de los
varones presenturon polimorfismo tnico de la
porcidn distal del brazo largo del cromosoma Y.27

No se conoce bien, en la actualidad, cual pue-
da ser el papel que desempefie la heterocromatina
constitutiva, la cual esta formada por secuencias
de bases nitrogenadas que se repiten muchas veces

FABIO SALAMANCA-GOMEZ



Cuadro 2. Estudio genético del retinoblastoma. Localizacién.

Localizacion Nom. de Clase Nm. de Qjo
£asos CAS0Ss
Unilateral 77(70%) Esporadicos 40 " Derecho 38
Familiares 17 lzquierdo 39
Bilateral 33(30%) Espr.:r_ddicos _ 26
Familiares 7

a lo largo del genoma. Es probable que la asocia-
cién de estas secuencias altamente repetitivas de-
sempefie un papel protector sobre areas que al
set afectadas por factores ambientales mutagéni-
cos, puedan ocasionar graves fallas en los procesos
de diferenciacion y desarrollo. Es posible, por otra
parte, que variaciones notables en la cantidad del
ADN satélite puedan alterar el equilibrio normal
eucromatina-heierocromatina, de tal manera gue
los procesos de regulacion se distorsionen y osto se
traduzca en malformaciones congénitas. En la ac-
tualidad existen algunas evidencias que asocian a
polimorfismos de la heterocromatina con distintos
sindromes dismorfoldgicos. Asi, Gardner y col.2®
sugieren que el polimorfismo cromosémico Ight
esté relacionado con el sindrome de Meckel, y Sa-
lamanca y col.?? han descrito un paciente con ern-
fermedad de Chediak-Higashi, entidad autesomica
recesiva, en la cual se encuentra comprometida la
respuesta inmune y la susceptibilidad a las neopla-
sias, asociada a un importante polimorfismo igh+.
Es probable entonces que las variaciones cuanti-
tativas de la heterocromatina constitutiva se aso-
cien con los procesos de transformacién neopld-

sica. N

A este respecto, debe sefialarse que las metodo-
logias citogenéticas tienen una importante aplica-
cion en el diagndstico y prondstico de algunas neo-
plasias. La primera alteracion cromosomica espe-
cifica reconocida en una neoplasia fue el cromoso-
ma denominade Filadelfia (Ph,), €l cual se en-
cuenira en la mayor parte de los casos con leuce-
mia mieloide cronica. Durante mucho tiempo se
supuso que esta alteracion correspondfa a una de-
lecién del cromosoma numero 21; sin embargo,
la metodologia citogenética puso de manitiesto que
en realidad el cromosoma Filadelfia corresponde
a una translocacion de la mayor parte del brazo
Jargo del cromosoma 22 a la porcién distal del
brazo largo del cromosoma 9. Establecer la presen-
cia del cromosoma Filadelfia tiene notable utili-
dad prondstica, ya que cuando estd presente la
supervivencia €s mayor porque te tiene una me-
jor respuesta terapéutica en los casos Filadelfia po-
sitivos que en aquéllos negativos,

Recientemente se ha podido establecer que al-
gunos casos con retinoblastoma presentan también
una alteracion cromosomica especifica, Esta alte-
racion involucra el brazo largo del cromosoma 13.
Por otra parte en el retinoblastoma se encuentra
un componente genético importante, ya que el pa-

METODOLOGIA CITOGENETICA

iron de transmision hereditaria es autosomico do-
minante en el caso de los retinoblastomas bilate-
rales. Nosotros hemos practicado un estudio clini-
co, genético y cromosémico a 110 nifios con retino-
blastoma atendidos en el Hospital de Pediatria,
con el objeto de precisar el patrdon de transmision
hereditario y de determinar la frecuencia de alte-
raciones cromosémicas en esta entidad. Correspon-
dieron al sexo masculino 53 casos y 57 al femeni-
no. Algunos resultados de este trabajo se mues-
tran en el cuadro 2. Llama la atencién que 70 por
ciento de los pacientes presentaban retinoblasto-
ma unilateral y 30 por ciento retinoblastoma bi-
lateral; el promedio de edad al diagnostico en los
casos unilaterales fue de 22.6 meses y en los bila-
terales, de 1I.1 meses. Correspondieron a casos es-
poradicos 94.5 por ciento y a casos familiares, 5.5
por ciento. En tres casos de una familia con reti-
noblastoma unilateral el estudio citogenético de-
mostrd la presencia de una delecién a nivel de
la banda 13q14. Estos hallazgos corroboran la im-
portancia del componente genético para efectos
del asesoramiento y la utilidad del estudio cito-
genético en pacientes con neoplasias,

En este campo se ha podido incluso establecer
una relacién cromosémica especifica con la capa-
cidad de transformacion neopldsica de células hi-
bridas somdticas, En un elegante experimento,
Croce y Koprowski#! demostraron que cuando se
fusionan células somaticas humanas con las del ra-
tén, el hibrido responde a la transformacién neo-
plasica inducida por el virus oncogénico SV40, so-
lamente cuando estd presente el cromosoma nud-
mero 7 humano, Este hallazgo permite prever que
en el futuro se podrin establecer relaciones defi-
nidas similares entre otros agentes oncogénicos y
cromosomas especificos humanos.

Con la técnica de fluorescencia (bandas Q), se
ha podido establecer una. secuencia especifica de
bandas para cada uno dc los cromosomas del ca-
riotipo humano, y también ha sido util para es-
tablecer el dimorfismo sexual en las células en in-
terfase, al poner en evidencia la fluorescencia ca-
racteristica del cromosoma Y, por lo que resulta
de utilidad en el estudio de las anomalias de este
cromosoma. Gracias a esta técnica, Armendares y
col® identificaron uno de los primeros casos de
cromosoma Y dicéntrico y recientemente, con la
misma metodologia, Salamanca y col.?% describie-
ron e identificaron la aneuploidia cromosdmica en
el tercer caso aparecido en la literatura, con un
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Fig. 8. Espermatozoide humano que muestra e| cor-
poscule fluorescente correspondiente a la cro-
matina Y.

Caspersson y col” por lo que propusimnos que 1
afinicdad quimica especilica estaria dada mads bien
por ¢l anilloe o ndacdeo centrai de la molécula guce
por su cadena Lueral. Con este objeto estudia-
mos la tluorescencia del quinetoplzisld en tripano-
somides, utilizando clormetacrina, va gue los tri-
panosomas contienen un mitocondrion Mnico, con
una cantidad excepcionalente grande de ADN,
cuyas caracteristicas han sido bien estudiadas. En
una cepa quinctoplistica de Frypanosoma cruzi M
la fluovescencia con clormetacrina aparece limita-
da al micleo ¥ al quinetoplasto, pero tales estruc-
turas muestran un patrén dilerente de fluorescen-
cii: ¢l nitcleo aparece como una estructura débil-
mente {luorescente colocada aproximadamente ha-
cia el centro de la ¢dlula, mientras que el qui-
netoplusto aparece como un cuerpo intensaumente
fluorescente, colocado lateralmente al nutcleo. la
finorescencia del quinetoplasto es muy similar en
intensicad a la que revela el cromosoma Y huma-
no en el corpasculo de cromatina masculina (fig.
9.

El ADN mitocondrial de los tripanosémidos se
localiza cn el qguinetoplaste y la ultracentrituga-
cion analitica muesira la presencia de dos bandas
de ADN satélite, una con densidad de 1.686 v la
otra de 1.696 en el K-ADN de Trypanosoma cri-
2 Por otra parte, el andlisis quimico ha reve-
Indo un alto contenido de pates adenina-timina
cn este ADN de los tripanosomas. Por estos ha-
lazgos es posible concluir que las dreas intensa-
mente {luorescentes de Jos cromosomas humanos
correspanden a aquellas que muestran una alla

METODOLOGIA CITOGENETICA

Fig. 9. Fotomicrografia de la cepa kinetoplastica de
T. cruzi tratada con clormetacrina.® Se apre-
cia el nicleo con fluorescencia débil mientras
que el kinetoplasto revela fluorescencia muy
intensa.

prevalencia de pares adenina-timina. Ademads, es-
tudios con anticuerpos contra bases nitrogenadass®
han demostrado prevalencia de pares adenina-ti-
mina en drcas de fluorescencia intensa, con lo cual
nuestro punto de vistz con respecto a la hipote-
sis de Caspersson y su grupo® ha sido corrobo-
rado.

F! intercambio de cromitides hermanas pudo
visualizarse mediante Ja téenica de autorradiogra-
fia. 8in cmbargo, el método era defectuoso para
estos propositos. Solo mediante el empleo de la
incorporacion de bromo-deoxmridina pudo reve-
larse en forma nitida este interesante hallurgo fun-
cional cromosémico, que ha tenido aplicaciones
en ¢l estudio del efecto mutagénico de algunos
compuestos sobre los cromosonas.

En condiciones normales suclen cucontrarse en-
tre 6 2 8 intercambios por metafase y existe cuan-
do menos una entidad gendticamente delermina-
da, el sindrome de Bloom, con patrdn de herencia
aulosomico recesivo, en la cual ef nimero de in-
tercambios es cerca de 20 veces mayor.®¢ Resulta
de interés entonces, conocer el componenic gend-
tico del fendmeno de intercambio t}l)e cromatides.
Nuestro grupo ha realizado una investigacion en
este sentido, comparando tos resultados obtenidos
en gemelos monocigitlicos con los hallazgos en ge-
melos dicigbticos, Aunque los resultados son aun
preliminares, llama la atencion el haber encon-
trado una mayor concordancia entre los monoci-
goticos que entre los dicigdticos,®® lo cual pone de
manifiesto el componente genético del fendmeno.

El trabajo aqui informado permite establecer
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que la metodologia citogenética reciente ha resul-
tado muy 1til para establecer correlaciones ade-
cuadas entre los sindromes malformativos y las
aberraciones cromosémicas que las originan y para
esclarecer importantes relaciones de la estructura
y la fisiologia cromosomica, Igualmente, estas téc-
nicas han sido de utilidad en el diagndstico y el
establecimiento del prondstico en algunas entida-
des neoplisicas. El desarrollo actual de la citoge-
nética permite prever una aplicacidn cada vez ma-
yor en la clinica médica y una contribucién cada
dfa mas fructifera en el estudio de campos de tan-
to interés en la biomedicina moderna, como lo son
los fenémenos de la transformacién neoplasica y
de la diferenciacién celular.
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donde define su interds en la genética humana, Rea-
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genética médica de 1969 a 1971 en el Hospital de Pe-
diatrfa del Centro Médico Nacional. De regreso a su
patria fue profesor titular de genética humana hasta
1971. Desde 1974 es profesor dtular de genética en la
Fscuela Nacional de Antropologia y de diversas escue-
las de medicina de la ciudad de México, Sus contribu-
ciones por demids originales, han aparecido en Ia lite-
ratura periddica nacional y extranjera y en numerosos
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dad de Investigacién en Genética Humana en el Hos-
pital de Pediatria del Centro Médico Nacional

La Academia Nacional de Medicina lo admitié en
el area de Gendtica de su Departamento de Medicina
el 20 de mavo de 1982,

COMENTARIO OFICIAL

SALVADOR ARMENDARES *

El doctor Fabio Salamanca Gémez nos informa en su
trubajo de ingreso de algunos de los resultados que ¢l
v su grupo han obtenido a lo largo de varios afios de
investigacién clinica en el fascinante campo de la cito-
genética médica y describe algunos procedimientos ori-
ginales utilizados para esas pesquisas.

Para comprender mejor el valor de esas aportaciones

* Académico numerario. Institute de Investigaciones
Antropoldgicas. Universidod Nacional Auténoma de
México.
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es conveniente hacer un poco de historia. Se considera
que en México la citogenética médica se inicia a par
tir del afio 1965, hace sélo 17 aftos, y sin embargo la
contribucién de los citogenetistas mexicanos e€s impor-
tante e internacionalmente reconocida,

En 1968 se edita en México la primera Citogenética
Humana escrita en castellano y en el prologo un dis-
tinguido académico, el doctor Silvestre Frenk, dice: “El
reciente y explosivo intcrés por la genética manifesia-
do en el seno de las disciplinas médicas, es una demos-
tracién mds de la veracidad del aserto de que en me-
dicina, como en muchas otras actividades humanas, €]
progreso académico estd supeditado al progreso tecno-
légico. El sihito avance en materia de citogenética, ocu-
rrido a finales de los aftos cincuenta, a raiz de la ob-
tencién de un procedimiento técnico de relativa senci-
llez para cultivo de tejidos y aislamiento de cromosomas,
impulsé de manera nunca vista a la genética médica”.

S$in embargo, para la primera mitad de los afos se-
senta parecla que la citogenética habia llegado a su li-
mite tecnolégico; el Impetu original se perdia y se
alcanzaba una meseta que proporcionaba muy escasa
informacidn.

Pero afortunadamente los tiempos han cambiado, es-
pecialmente desde 1968 y gracias otra vez a la tecnolo-
gfa. Subitamente y como por generacidn espontinea
brotan casi al mismo tiempo y en diferentes laborato-
rios las descripciones de originales técmicas de tincién
de los cromosomas. Esas se refinan y modifican conti-
nua y aceleradamente. En este proceso, como hemaos
visto, participa activamente €l doctor Fabio Salamanca.
Gracias a esas nuevas técnicas se pueden observar las
bandas de los cromosomas y cada uno de los 23 pares
de la especie humana adquiere personalidad propia
y se encuentran anormalidades cromosémicas que an-
tes eran imposibles de identificar, desde defectos mi-
nisculos hasta rearreglos complejisimos. Cientos de ca-
sos clipicos han sido descritos recientemente debidos
a frjgbmias o deleciones parciales de practicamente to-
dogFlos pares cromosdmicos.

Sabemos ahora que alrededor de uno por ciento de
los recién nacidos tienen alguna anormalidad cromost-
mica y que en muchas ocasiones los individuos afecta-
dos son hijos de um progenitor portador de cieria
translocacién balanceada, lo que permite la prevencién
de nuevos casos al través del asesoramiento genético y
del diagnédstico prenatal.

Cuando en 1971 se revisd lo que se conocia sobre la
localizacion de los genes en los cromosomas humanos
—lo que podria traducirs: libremente como “mapa gé-
nico”— sélo de dos genes autosémicos se sabfa en qué
cromosoma estaban situados: el de la timidina cinasa
en el comosoma 17 y el de la deshidrogenasa lActica
A en el cromosoma 11. Hoy, 11 afios después, mas de
250 genes han sido localizados con precisién en los au-
tosomas del hombre, algunos muy conocidos por los
médicos: el factor Rh en el cromosoma 1, el locus HLA
en el cromosoma 6 y el sistema ABO en el cromosoma
9. Eilo ha sido posible por el empleo de las técnicas
que ponen de manifiesto las bandas de los cromosomas
y en especial a la hibridizacién de células somdticas.

Otro aspecto relevante es la utilizacién préctica que
tienen las nuevas técnicas citogenéticas para el diagnés-
tico y pronéstico de las neoplasias.

Considerando el nuevo impetu en las investigacio-
nes citogenéticas, el trabajo del doctor Salamanca re-
sulta muy interesante, como un reflejo del desarrollo
de esta discusién en nuestro paifs, el nivel que ha al-
canzado y, lo que es mds importante, cuales son las
perspectivas para el futuro.
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