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SINDROME DE DOWN: CARACTERISTICAS CITOGENETICAS
EN 142 PACIENTES

CENTRO NACIONAL DE GENETICA MEDICA. INSTITUTO
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Lic. Carlos Vifas Portillas,* Dra. Aracely Lantigua
Cruz** y Téc. Estrella Delgado Oceguera***

Se hace un analisis en el presente trabajo de los resultados citogené-
ticos en 142 pacientes con sindrome de Down. estudiados en ¢l Departa-
mento de Genética Clinica del Centro Nacional de Genética Médica. en
¢l periodo de enero de 1984 a mayo de 1987. Se destaca gque el 89,2 %
presentd una trisomia libre y el 7.8 % translocaciones. De las trans-
locacioncs el 45,45 % fueron t (Dq: Gg). de éstos el 60 % tildg: 21q)
¥ 20 % t(13 g: 21q) v t{l5q: 21g). Se senala que las t(Gqg: Ga)
correspondieron al 54.54 % de las translocaciones encontradas, donde
83,3 % fueron {21 q: 21q) v 16.7 % t{2Zlq: 22q). Se discuten los resul-
tados basados en los reportes de la literatura médica, asl como se
hace mencién al hallazge de un caso de trisomia libre purtaﬁor de
t{l3q: 1l4qg).

INTRODUCCION

El sindrome de Down o trisomia 21. es la primera y mas frecuente anoma-
lia cromosémica det?gtada en humancs, asl como la primera causa de retrasoc
mental en el mundo.

Al valorar las cifras de nacimiento anual de 160 000 nifios y una inci-
dencia para este sindrome de 1/1000. segin los datos del Registro Cubanc de
Malformaciones Congénitas (RECUMAC). debemos esperar el nacimiento de
alrededor de 160 nifios al ano afectados por esta enfermedad. aun conside-
rando el importante papel que desempena el Diagnéstico Prenatal Citogené-
tico (DPC) en nuestro pais.

Es por ello que es necesario el estudic de esta afeccion. para determi-
nar las frecuencias entre las variantes de trisomias 21, asi como para la
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deteccién de portadores de translocaciones en edad reproductiva. gue reci-
birdn un mejor asesoramiento genético. ¥y la posibilidad de indicacién de
DPC en casc necesario.

Con el presente trabajo nos proponemos analizar los hallazgoes citogeng-
ticos en 142 pacientes, con sindrome de Down, estudiados en el Departamento
de Cenética Clinies del Centro Macional de Genética Médica. en el periodo
de enerc de 1984 a mayo de 1987.

MATERIAL Y METODO

Fue -revisado e1 libro de registroe de entrada del laboratorio. ¥ se
seleccionaron los pacientes cuyo motivo de indicacién era sospecha clinica
de sindrome de Down, procedentes de las consultas de genética clinica de
los hospitales pediatricos de Centro Habana. Pinar del Rio. municipios Gua-
nabacoa, Diez de Octubre, Plaza, Marianao. del RECUMAC y de instituciones
de impedidos fisicos ¥y mentales.

Se realizaron cultives de sangre periférica. utilizande la microtécnica
de cultive., sin suplemento ex&gnng {suero fetal de ternera o suero AB).
estandarizada en nuestro laboratorio.

A todos los estudios se les aplicéd la técnica de bandas G, segin la
técnica de Seabright de 1571, modificada en nuestro laboratorio.

Se analizaron 11 metafases por paciente. Cuando el nimero modal no
correspondié con lo esperado. se contaron suficientes metafases siempre en
nimere superier a 30, para investigar mosaicismo.

RESULTADOS

Se estudiaron 142 pacientes, de los cuales 89 fueron del sexo masculino
¥y 53 del sexo femenino. En la tabla 1 se exponen los pacientes por sexos en
3 grupos etarios, de 0-10 anes. 11-20 afos y mayor de 20 anos. El numero
mayor de pacientes estudiados estuvo en el grupe de 0-10 anos por ambos

SEX05 .

TABLA 1. Pacientes por sexo y edad en la muestra

estudiada
) Sexo
Edad Masculine (%) Femenino (%) Total (%)
0-10 31.25 23.43 54,68
11-20 25.78 10.15 35,93
20 S5.46 3.91 9,37
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En la tabla 2 se presentan los resultados de acuerdo con la causa, es
decir. sindrome de Down por no disyuncién, translocaciones ¥ mosaicos. Las
translocaciones constituyeron el 7.8 % de los pacientes estudiados.

TABLA 2. Resultados de acuerdo con la etiologia

Etiologia Masculino Femenino Total E

Sindrome de Down

per no disyuncién 81 45 126 89.4
Translocaciones D/21 1 4 5 3.5

7.8
Translocaciones G/21 4 2 & 4.3
Mosaicos 2 2 4 2.8
Total Ba 53 141 100.0

En la tabla 3 se muestra el nimero de pacientes segin las transloca-
ciones D/21 y G/21. Las frecuencias mayores corresponden a translocaciones
14/21 y 21/21 de cada variante. Las figuras 1 y 2 reflejan cariotipos par-
ciales de transleocacienes D/21 v G/21 encontradas.

TABLA 3. Translocaciones D/21 y G/21 encontradas

Translocacicnes D/21

Frecuencia Nimero de pacientes %

13/21 1 9.09
14721 3 27.27
15/21 1 9.09
Subtotal 5 45,45

Translocaciones G/21

Nimero de pacientes

21721 5 45,45
21722 i 9.09
Subtotal 6 54.54
Total 11 100,00
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FIGURA 2. Translocaciones G/21 ve-
rificadas en la muestra.

ce un analisis independiente de las frecuencias

En las tablas 4 ¥ 5 se ha
idn

de translocaciones D/21 y G/21 teniendo en cuenta el tipo de translocac

y sexo de los pacientes.
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TABLA 4. Translocaciones D/21

Himero de pacientes

Frecuencia Masculino Femenino Total %

13721 0 1 1 20
14721 1 2 3 60
15/21 0 1 1 20
Total 1 4 5 100

TABLA 5. Translocaciones G/21

Namero de pacientes

Frecuencia Masculino Femenino Total &

21721 4 1 83.3
21722 4] 1 1 16.7
Total 4 2 6 100.0

En los 142 pacientes estucdiados fue hallada una trisomia libre portadora
de una translocacién 13/14 (figura 31V.

t(13.14) v trisomia 21

,Q -!E aeah

13/14

FIGURA 3. Sindrome de Down portador de translocacién 13/14.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

Como se destaca en la tabla 1 el mayor % de pacientes estudiados estuve
en el grupe etario de 0-10 anos. esto responde en gran medida a la procc-
dencia de nuestra muestra y corrobora la disminucién de la _prevalencia de
este sindrome con la edad hlantendﬂ por De Grouchy en 1978,
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En cuanto a las variantes de trisomias 21 plantcadas en la tabla 2 el
mayor % correspondidé a los sindromes de Down por ne disyuncién (89.4 %);
resultados similares que oscilan en un rango de 89.5 = y 94.8 % han side
reportados por Fglgén de Vargas et ai. en 1983 v Pulliman et al.. en 19826
respectivamente,

Las translocacioncs registradas corresponden al 7.8 © de ila mucstra
analizada, 1o cual puede considerarse un indice alto [rara nuestra mucstira.
pucs  en estudios poblacionales realizados en Ohio. durante un perlodo de
12 afios, se reportaron valores tan bajos como ¢l 2 %, hasta valores tan
altoes como el 9.7 s anual. Por otra parte. Smith, en 1982 reportéd valores

de 6.6 % en translocacioncs on una muestra de 784 sindromes de Down.
El moszaicismo. en nucstra mucstra. s¢ corresponde gaa lo reportado por

Giraud ¥ Mattel y Smith en 1975 y 1942 respectivamente.

La relacidn masculino: [emenino fue de 58 54, lo cva. se debe a neestoo
juicio a 3 causas Tundamentales:

1. La proporcidn de nacimient ;= para - ste sindroms g ge 1 warsheg poc
2 hembras. scgun De Grouchy con 1978,

2. La mortalidad reportada para el sindrome es mayor en hembras que  en
varcngz:z gegan  Penrose en 1932 vy  corroborade por Fryns et al.. en
1984.

3. La razén de mayor peso o5 gue en nuestra muestra fue estudiado wun  gran
nimere de casos institucionalizados {(59) y se ha visto que. por determi-
nados fenbmenos sociales. se institucionalizan mas varones que hembras.
Este fondmeno tambidén ha side repertado por Fryns et al._en 1984. on
estudios de retraso mentnl en pacicentes institucionalirados.

Pulliman et al. 1986. ¢n un cstudio poblacienal, obtuve wvalores de
43,8 ¥ para translocacionces /21 y 56,2 % para translecaciones G/21 de un
total de 65 tranzlocaciones reportadas. donde el analisis estadistico de X
no mostrd difcrencias significativas entre ambas variantes de translocacio-
nes. Estos valores son muy similares a los obtenidos en este trabajo, lo
cual nos permite afirmar la noe existencia de difercncias entre ambas
variantes. aunque es de senalar que éste no constituye un analisis pobla-
cional .

En las translecaciones D/f21 se observa que las translocaciones 14/21
acupan el 60 % del total y similares resultados fucron obtenidos para
translocaciones 13 y 15/21, las cuales constituyen hallazgos cualitativa-
mente altos en relacién con estudios poblacionales realizados on Ohio de
1970 a 198l. por Pulliman. donde se reportan % de 45.7 para translocaciones
14/21 ¥y 0 y 5 % para translgcacinnes 13-15/21 respectivamonte on un  total
de 17 translocaciones Df21.

5in  embargo. resultadosz similares a los nuestros son reportadeos por
Giraud y Mattei en 1975 (58.5 &. 22 %. 19.5 % para translocaciones 14, 13 ¥y
15/21 respectivamente}.

Pese a la variabilidad en la frecuencia entre las variantes de translo-
caciones Df21. registrada en numerosos trabajos. coxiste una coincidencia al
plantear notables diferencias entre los % de translocaciones 14/21 en rela-
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cidn con las 13 y 15/21. Esto conlleva a confirmar la hip&tesis planteada
por Haecht et al. sobre una mayor tendencia del cromosoma 14 a la ruptura
vy fusién con cromosomas 21, a causa de una diferente organizacidén molecular
en la regién del centrémero. sugerida por la tardia replicacidn de esta
regidén en el cromosoma l4. en relacidén con el resto de leos cromosomas del
grupc D.

Pese a la variasbilidad entre 1los % de translocaciones 21/21 y 21/22
registrados en la literatura médica. nuestros resultados son comparables
con los obtenfidos por otros autores y nos permiten afirmar una mayor fre-
cuencia de translocaciones 21/21 que de translocaciones 21/22.

Es de destacar la presencia en nuestra muestra de una trisomia libre.
portadora de translocacidn 13/14. la cual constituye un hallazgo particular
en nuestro estudic. donde se comprobd el origen paternc de esta transloca-
ciotn. En dicho estudioc no se confirmd una alta incidencia de yg-asociado a
trisomias libres como informan Verma et al. en 1982,

Del estudio citogenétice del sindrome de Down en nuestroe laboratorio se
puede afirmar concluvendo. gue su mayor importancia estd en la deteccidn de
translocaciones para la bisgqueda de portadores de éstas que constituyen
grupos de alto riesgoe de . tener una descendencia afectada, cuyo control
resulta de especial interés en la prevencidn de enfermedades cromosomicas.

SUMMARY

Cytogenetic resuits of 142 patients with Down’'s syndrome, studied at the
Nepartment of Clinical Genetics, National Center of Medical Genetics. From
January 1984 to May 1987. are analyzed in the present paper. It is outlined
that 8£9.2 ¥ presented free trisomy and 7.8 % presented translocations. Of
the translocations, 45.45 % were t (Dg: Gg) and of these 60 % t (l4q: 21q)
and 20 % t (13q: Z1g) and t (15q:; 21g). It is peinted out that t (Gq: Gq)
corresponded to 54.54 % of translecations found, where 83,3 % were t (?lq:
21q) and 16.7 % t (21g: 22g). Results based on reports of the medical
literature are discussed and the finding of a case of free trisomy carrier
of t (13g: 1l4q) is mentiocned.

Les résultats cytogénétigues obtenus chez 142 malades atteints du syndrome
de Down é&tudiés dons le Département de Génétigque Clinique du Centre
Hational de Génétigque Médicale pendant la période comprise entre janvier
1984 et mai 1987 sont analysés. Il est A4 souligner que 89.2 % a présenté
une trisomie libre et 7.8 %. des translocations. Sur le total des translo-
cations 45.45 % ont &té t (Dg: Gg). dont 60 % t (1ld4q: 21q) et 20 % t (13q:
21q) et t (15q: 21g). Les t (Gg: Gg) ont correspondu a 54,54 % des translo-
cations observéces, dont 83.3 % ont &té t (21g:2lq) et 16.7 % £ (21q: 22q).
Les résultats sont discutés sur la base de ce qui est rapportdé dans la

littérature médicale. On mentionne la trouvaille d'un cas de trisomie libre
porteur de t (13qg: l4q).
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