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El autismo se presenta habitualmente durante
los tres primeros afios de edad, se caracteriza por
compromiso de la interaccion social con falla de
contacto visual, expresion facial y gesticular, fallas
en la comunicacién oral, con dificultades para ini-
ciar 0 mantener una conversacion, intereses res-
tringidos a un tépico o actividad y comportamientos
repetitivos con rutinas o rituales sin propdsito. El
desorden tiene graves consecuencias para los
pacientes y sus familiares.

Se estima que se presenta con unafrecuenciade
1la2en 1,000 recién nacidosy es mas frecuente en
varones que en mujeres, con una proporcion de 3 a
1. Cerca de la cuarta o quinta parte de los casos
puede asociarse con alguna patologia médica, sien-
do las asociaciones mas comunes con el sindrome
del cromosoma X fragil y con la esclerosis tuberosa.

El componente genético de la entidad se ha
demostrado por estudios familiares en los cuales
se ha encontrado una prevalencia de 4 a 10 por
ciento entre los pacientes, y por estudios en geme-
los, en los cuales la concordancia entre gemelos
monaocigotos es cercana al 60 por ciento.

Algunos agentes ambientales son factores de
riesgo para que se presente esta patologia cuando
existe exposicidon materna durante el embarazo.
Tal ocurre, por ejemplo, con el virus de la rubéola,
el etanol y el &cido valproico.

Pero solo hasta hace pocos afios se ha estable-
cidounarelacién de extraordinariaimportancia con
un agente teratogénico: la talidomida.* Cerca del
cinco por ciento de las victimas de talidomida
también tienen autismo. Como la presencia de los
defectos al nacimiento depende la edad gestacional

* Académico titular.

en la que el agente teratogénico induce el dafio, en
el caso de la talidomida, las alteraciones en el
pulgar se producen en el dia 22 después de la
concepcién, las malformaciones en brazos y pier-
nas entre los dias 25y 35y las alteraciones en los
pabellones auriculares entre los dias 20 y 33.

Lo que llamé poderosamente la atencion de
Rodier y cols.? fue que las victimas de talidomida
gue presentaban autismo tenian anomalias de los
pabellones auriculares pero no de sus extremida-
des, loque indicaba que el dafio habia sidoinducido
muy temprano durante el embarazo, entre los dias
20y 24, cuando todavia muchas mujeres descono-
cen que estan embarazadas.

Intrigados por este hecho y por el conocimiento
de que las neuronas motoras de los nervios
craneales se desarrollan a esta misma edad
gestacional, Rodier y cols.? se dieron a la tarea de
investigar los nacleos de la protuberancia en las
personas con autismo e hicieron hallazgos sor-
prendentes: el tallo cerebral tiene un espesor me-
nor en estos pacientes, el nucleo facial es de menor
tamafio y no tienen el nucleo de la oliva superior.

Lo extraordinario del hallazgo radica en que los
ratones transgénicos “Knockuot” que han perdido el
gen Hoxa 1, que juega un papel preponderante en el
desarrollo deltallo cerebral, presentan hallazgos muy
similares a los encontrados en pacientes autistas.

Los investigadores estudiaron el gen Hoxa 1,
gue se localiza en el brazo corto del cromosoma
7(p15-p14.2), en pacientes autistas y encontraron
gue una variante alélica de este gen se encuentra
en el 40 por ciento de los autistas y s6lo en el 20 por
ciento de quienes no tienen autismo.
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Muy recientes estudios de ligamento han encon-
trado evidencia de la presencia de genes de sus-
ceptibilidad para el autismo en el brazo largo del
cromosoma 7: Barret y cols.®en 7q11; Philippe y
cols.*en 7q11-q22; Ashley-Koch y cols.>en 7q11-
g31.2; el Consorcio Internacional®en 7q21.3-931.3
y Risch y cols.” en 7922-9q31.3.

A pesar de que rearreglos estructurales del
cromosoma 15 se han encontrado en nifios autistas,
especialmente con retardo mental y convulsiones,
el reciente estudio de Maestriniy cols.®no encontré
evidencia de ligamiento en este cromosoma.

Los estudios moleculares contribuiran a diluci-
dar la etiologia de este grave y limitante trastorno y
haran posible el desarrollo de adecuadas medidas
terapéuticas.
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