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RESUMEN

Introduccion El cultivo celular permite el analisis directo de células vivas mediante
un microscopio. El estudio de células contenidas en el liguido amnidtico, mediante
técnicas de cultivo, detecta anomalias en el numero y la morfologia de los
cromosomas, que a su vez pueden relacionarse con enfermedades genéticas. El
diagnostico cromosomico fetal mediante cultivo de las células fetales descamadas del
liguido amniédtico, es el método mas utilizado en el Diagndstico Prenatal Citogenético.
Objetivo Realizar una revisidon actualizada sobre la frecuencia y el indice de
poliploidias en variedades de cultivo de liquido amnidtico utilizadas para diagndstico
prenatal citogenético. Métodos Se realizd un estudio de revisién bibliografica
mediante la consulta sistematica de articulos, tesis de terminacién de estudios y libros
relacionados con el tema publicados en bases de datos electrénicos como: PubMed,
Scielo, Cochrane plus, Elsevier, ademas de organismos nacionales e internacionales,
en un periodo de diez afios en idioma espafol e inglés. Para la busqueda de
informacion se utilizaron descriptores en salud como poliploidias, cultivos celulares,
diagnéstico citogenético y boleano (and). Conclusiones Se concluyd que la

bibliografia consultada coincide en que la etapa prenatal es el momento ideal para el
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diagnostico de las cromosomopatias utilizando el cultivo celular y que las poliploidias
son de baja frecuencia apareciendo las tetraploidias como las mas frecuentes. Sin
embargo, no aparecen los indices de poliploidias y su frecuencia relacionadas con
variedades de cultivos utilizadas en los estudios citogenéticos prenatales.

Palabras claves: cultivo celular, liquido amnidtico, diagndstico prenatal, poliploidias.
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INTRODUCCION

Las células vivas pueden mantenerse y estudiarse fuera del cuerpo, lo que tiene gran
utilidad para el estudio del efecto aislado de las moléculas sobre un tipo de célula o
tejido. El cultivo celular permite el analisis directo del comportamiento de las células
vivas mediante un microscopio, asi como también de diversos procesos que no se

pueden llevar a cabo en un animal vivo y que si se pueden efectuar in vitro.

El cultivo de tejidos ha sido considerado durante mucho tiempo como una mezcla de
ciencia y arte. Hay areas de investigacién fuertemente dependientes de las técnicas
de cultivo celular como son: virologia, investigacion del cancer, inmunologia,
ingenieria de proteinas, estudios de interaccién y asi como para detectar anomalias de
la estructura cromosdmica que pueden tener consecuencias clinicas o reproductivas y

relacionarse con enfermedades genéticas. !

El diagndstico cromosdmico fetal mediante cultivo de las células fetales descamadas
del liguido amnidtico, es el método mas utilizado en el Diagndstico Prenatal
Citogenético (DPC) y es un componente indispensable de los programas preventivos
en genética que impulsa la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), ademas
constituye la principal modalidad en Cuba para realizar los estudios cromosdmicos
prenatales. Su objetivo es establecer de forma precoz la existencia de una anomalia

cromosomica fetal, las cuales constituyen la causa principal de enfermedad genética,
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y generan una gran proporcién de pérdidas reproductivas, malformaciones congénitas

y retraso mental.?3

El andlisis de las poliploidias en cultivos de tejidos ha provocado dificultades en el
diagnéstico citogenético. En cultivo de sangre periférica estd bien establecida por ser
este tejido comunmente utilizado debido a las ventajas que el mismo propicia. Sin
embargo, se reportan frecuencias variables de células poliploides en cultivo de liquido
amniodtico. Estas pueden ser muy particulares para cada tipo de célula de este fluido.
Debido a las condiciones artificiales del cultivo donde deben desarrollarse estas
células, en ocasiones se producen errores en los mecanismos de control de la mitosis,
gue conllevan a fendmenos de cambios en el complemento cromosdmico, y no reflejan

el cariotipo real del feto. 3

En la actualidad es aceptado que la etapa prenatal es el momento ideal para el
diagnéstico de las cromosomopatias utilizando el cultivo celular y que estos inducen
errores en la mitosis, pero no se especifica la frecuencia de aparicién de alteraciones
numéricas en cada variedad del mismo. Por esta razon el objetivo de esta
investigacién es realizar una revisién actualizada sobre la frecuencia y el indice de
poliploidias en variedades de cultivo de liquido amnidtico utilizadas para diagndstico

prenatal citogenético.
METODOS

Se realizé un estudio de revisidon bibliografica mediante la consulta sistematica de
articulos, tesis de terminacion de estudios vy libros relacionados con el tema publicados
en bases de datos electrénicos en sitios vinculados con temas de salud tales como:
PubMed, Scielo, Cochrane plus, Elsevier, ademds de organismos nacionales e

internacionales, en un periodo de diez afios en idioma espafnol e inglés.

Para la busqueda de informacién se utilizaron los siguientes descriptores en salud y

boleano:
- Cultivo celulares and diagnostico prenatal

- Cultivo celulares and liquido amnidtico
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- Cultivo celulares and poliploidias
- Poliploidias and diagndstico prenatal
DESARROLLO

El cultivo de tejidos se desarrolld a partir de los Ultimos afios del siglo XIX como una
continuacion de las técnicas de la embriologia ya que Wilhem Roux mantuvo en el afio
1885 células de embrion de pollo en solucion salina durante unos dias.El zodlogo
americano R.G. Harrison es considerado el iniciador de los cultivos de tejidos
animales. En 1907 fue el primer autor que empled técnicas in vitro para el estudio de
fendmenos in vivo, realizando cultivos de médula espinal embrionaria de anfibios.
Pudo observar el crecimiento de los axones de los neuroblastos, y establecié que el
axon se formaba por expansidon a partir del cuerpo neuronal y no por fusién de una
cadena de células. El cultivo se realizaba en una gota de linfa del anfibio que colgaba

de un cubreobjetos sobre una camara sellada. -2

La primera limitacidn para el establecimiento de cultivos era lograr un medio nutritivo
adecuado. Burrows (1910) empled plasma de pollo para nutrir los explantes de tejidos
embrionarios de pollo. Este medio se revel6 mucho mejor que los anteriormente
probados, lo que le permitidé observar el crecimiento del tejido nervioso, corazén y
piel. Burrows y Carrel realizaron los primeros intentos de establecer cultivos de células
de mamiferos, y consiguieron mantener explantes obtenidos a partir de perros, gatos
y conejos de indias, asi como en el crecimiento de tumores sélidos. Demostraron que
la vida del cultivo se puede prolongar mediante subcultivo. Los medios empleados

fueron plasma suplementado con extractos de embrién. @

Rous y Jones (1916) emplearon por vez primera extractos enriquecidos en tripsina
para disociar las células de embriones de pollo, estableciendo el primer cultivo celular.
Uno de los mayores problemas que describen, para el establecimiento de los cultivos
celulares, es la aparicion de multiples contaminaciones, por lo que desarrollaron
numerosos métodos de manipulacidon en condiciones de asepsia que aun hoy dia se
utilizan. En 1913 Carrel demostré la posibilidad de mantener en cultivo células

extraidas de un animal, embrién de pollo, durante un periodo de tiempo superior al de
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la vida de éste. Mantuvo en cultivo células de pollo durante 34 afios. Gran parte del
éxito en el mantenimiento de los cultivos se debid al desarrollo del denominado frasco

de Carrel. @

Factores como la disponibilidad de antibidticos, los medios de composicién definida,
las instalaciones asépticas (salas de cultivo limpias, cabinas de flujo laminar,
incubadoras estériles), dispositivos de cultivo (botellas con tapones filtrantes, placas
de Petri ventiladas), han propiciado que las dificultades detectadas al inicio fueran
superadas. Los avances técnicos y la aparicidn de un buen numero de compaiiias
comerciales de suministro de medios, sueros, equipo Yy lineas celulares han hecho del

cultivo celular una tecnologia con buena reproducibilidad.

Los cultivos celulares se han utilizado ampliamente en el estudio del metabolismo de
las células normales y neoplasicas y también para el desarrollo de nuevos farmacos.
Esta técnica es util ademas para el estudio de microorganismos que crecen en el
interior de las células. El cultivo celular es esencial para la aplicacion de las técnicas

modernas de biologia molecular.

Gran numero de disciplinas emplean cultivos celulares para el estudio de su
funcionamiento. Existen areas de investigacidn fuertemente dependientes de estas
técnicas como son: virologia, investigacién del cancer, inmunologia, ingenieria de
proteinas, estudios de interaccion y sefializacion celular, en la diferenciacién y en el

desarrollo, y ademas en aplicaciones diagndsticas. 3

Las células y los tejidos se cultivan en soluciones de composicidon conocida (sales,
aminoacidos, vitaminas) que generalmente son componentes del suero. Para preparar
el cultivo de tejido u d6rgano las células deben separarse inicialmente por medios
mecanicos o mediante un tratamiento enzimatico. Una vez aisladas, las células
pueden cultivarse en suspension o se pueden colocar sobre una placa de Petri (de
plastico o cristal) superficie donde las células se adhieren, y crecen formando una

Unica capa celular. @

El cultivo celular primario es el mas utilizado. Se puede obtener a partir de explantes

primarios o de suspensiones de células disgregadas. La disgregacion celular se realiza
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por métodos enzimaticos o mecanicos. En estos cultivos se pierden las interacciones
célula-célula, y las interacciones de la célula con la matriz extracelular. Sin embargo,
las células son capaces de proliferar y la poblacion celular crece notablemente.
Cuando las células ocupan toda la superficie disponible se dice que han alcanzado la

confluencia. 34

A pesar de la creencia inicial de que las células eran capaces de crecer y dividirse
indefinidamente en cultivos, éstas no sobreviven muchas generaciones, y al cabo de
varios subcultivos tienden a dejar de dividirse y mueren. Por ejemplo, los fibroblastos
embrionarios humanos poseen un numero fijo de divisiones mitoticas,
aproximadamente 50, mas alla de las cuales envejecen y mueren. En caso de que los

fibroblastos provengan de un adulto, el nimero de divisiones posibles es aun menor.
(3)

En la actualidad los cultivos celulares son los mas empleados fundamentalmente por
la posibilidad de propagacién, asi como por las ventajas en la cuantificacién,
caracterizacion y repetitividad de las muestras. Dentro de las ventajas de los cultivos
celulares se encuentran el control preciso y fino del medio ambiente, Ia
caracterizacion y homogeneidad de la muestra, economia en el uso de reactivos o

drogas ya que se utilizan volumenes pequefios, motivaciones éticas.

También se han enunciado desventajas de estas técnicas; ya que es una técnica
sensible, y requiere el mantenimiento de las condiciones de asepsia en todo
momento, lo cual es limitante tanto a nivel del instrumental requerido, como del
personal calificado para su manipulacion. Ademas de su inestabilidad y la validez del
modelo 'in vitro' el costo de produccién de 1 g de tejido en cultivo es mas de 10 veces

superior al obtenido en el animal.

En 1960 Moorhead describidé que los linfocitos se diferenciaban en la sangre periférica,
pero que podian entrar en mitosis en condiciones in vitro. Con este descubrimiento se
pudo realizar el cariotipo a partir de sangre periférica, lo que tiene varias ventajas: es
un tejido facil de obtener y permite la obtencién de gran numero de metafases. En
humanos son utilizados piel, células de testiculo, tumores sélidos (linfoma), material

de concepcidén y liquido amniodtico.
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Varios investigadores han descrito el liquido amnidtico como una solucidn acuosa en la
gue el material no soluble (células fetales descamadas) se mantiene en suspension.
También lo consideran como una extension del espacio extracelular fetal
comprendiendo su origen, formacion y constitucién quimica cruciales en el diagndstico
prenatal. Ademads, desempefia una funcidon importante en el crecimiento y el
desarrollo fetales. El pleomorfismo celular es caracteristico del liquido amniotico
examinado al microscopio inmediatamente después de haber realizado Ila

amniocentesis. (¢:7:8)

En los afos 50, comenzd, un marcado interés sobre la salud fetal con la introduccion
de la amniocentesis por Bevis en 1952, para el diagndstico de la eritroblastosis fetal.
En 1956 Fuchs y Riis publicaron los primeros estudios sobre la determinacion del sexo
fetal mediante estudios de la cromatina X (test de Barr) en liquido amnidtico obtenido

por puncion. ®

Los cromosomas fueron observados por primera vez en células de plantas por el
botdnico suizo Karl Wilhelm von Nageli en 1842 e, independientemente, por el
cientifico belga Edouard Van Beneden en nematodos del género Ascaris. El uso de
drogas basofilicas, por ejemplo, las anilinas en las técnicas citoldgicas para observar

el material nuclear fueron fundamentales para los descubrimientos posteriores.

Los avances en las técnicas citogenéticas de afos posteriores permitieron realizar los
primeros cultivos con el componente celular del liquido amnidtico, lograndose entre
1965 y 1966, los primeros cariotipos fetales a partir de amniocitos. Este hecho
permitio el desarrollo de una herramienta muy valiosa para el diagndstico prenatal de
anomalias cromosOmicas o cromosomopatias. Los descubrimientos y avances en el
diagnéstico prenatal se fueron multiplicando en afos sucesivos. De forma
independiente, en 1968 Nadler y Dancis, realizan los primeros diagndsticos de errores

congénitos del metabolismo en células cultivadas de liquido amnidtico.

Aunque la citogenética como disciplina, ha existido desde el 1800, muchos consideran
que tuvo su comienzo oficial en 1956 cuando los investigadores Tjio y Levan
sugirieron por primera vez que podria haber 46 cromosomas en la especie humana en

lugar de los 48 que se creyeron por 30 afios. Pero, no fue sélo este conocimiento, sino
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la manera en que se pudieron observar y contar los cromosomas que se convirtié en
el acontecimiento primordial en la citogenética. Por primera vez, los investigadores
habian podido apreciar los cromosomas como algo diferente a una masa de lineas
vermiformes. A este evento se le denomind: «el milagro hipoténico». En realidad,
segun Kimberly Hayes, no comenzé siendo un milagro. Comenzé con un error, cuando
un auxiliar en el laboratorio del Dr. T. C. Hsu, un citogenetista de renombre mundial,
volcod por error una solucidn salina sobre una muestra provocando que las células,
increiblemente y de forma imprevista, se separaron y los cromosomas se hicieron

visibles. ()

El descubrimiento realizado por Tjio y Levan (1956) permitié una efectiva separacion
de los cromosomas y su adhesion al portaobjeto en un Unico plano éptico. En esa
época el protocolo de Tjio y Levan (colchicina, choque hipoténico, fijacidn con acido
acético y etanol y coloracidon con azul de Unna) para poder observar las células en
divisiéon fue utilizado por los médicos JérOme Lejeune y Marta Gauthier en Paris
(Francia). Lo notable del caso es que, con este método, lograron obtener metafases
increiblemente claras, con cromosomas largos y libres de distorsion mecanica dado
que todo el procedimiento se realizaba dentro del tubo de cultivo, lo que evitaba
cualquier perturbacion celular o produccidn de artefactos indeseables y resultaba
sumamente importante, impedir la mezcla de cromosomas provenientes de células
vecinas para asegurar un recuento e identificacion precisos de los cromosomas de
cada metafase. Al alcanzar este punto de perfeccionamiento tecnolégico, Lejeune
dedicé considerable tiempo a establecer con singular precision el cariotipo humano de
varones y mujeres. Sus inequivocas y admirables imagenes carioldgicas lo impulsaron

a intentar la identificacion de cada par cromosdmico. *

El estudio de las células contenidas en el liguido amnidtico, mediante técnicas de
cultivo, detecta anomalias en el nUmero y la morfologia de los cromosomas, que a su
vez pueden relacionarse con enfermedades genéticas. Desde la década del 70, a partir
del desarrollo alcanzado en las técnicas citogenéticas, surgieron numerosos centros de
diagnostico prenatal, principalmente en paises desarrollados. En 1984 en Ciudad de La
Habana se inicié el diagndstico prenatal del Sindrome de Dawn y otras enfermedades

cromosomicas, experiencia que se extendié con la implementaciéon de un subprograma
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para el diagndstico prenatal de cromosomopatias y enfermedades ligadas al sexo en el

resto del pais. ¥

El diagndstico cromosdmico fetal mediante cultivo de las células fetales descamadas
del liquido amnidtico, es el método mas utilizado en el Diagndstico Prenatal
Citogenético (DPC), forma parte de las normas de atencion en la embarazada de alto
riesgo en la mayoria del mundo desarrollado y es un componente indispensable de los
programas preventivos en genética que impulsa la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS). ¥

El DPC, utilizando las células del liquido amnidtico, constituye la principal modalidad
en Cuba para realizar los estudios cromosdmicos prenatales en aquellas embarazadas

con riesgos de tener un nifio afectado con algun desorden cromosémico.

El DPC de cromosomopatias incluye dos pasos fundamentales: la identificacién de las
gestantes con riesgo y la aplicacion de la prueba diagndstica a través de
procedimientos invasivos, para obtener células fetales. Su objetivo es establecer de

forma precoz la existencia de una anomalia cromosdmica fetal.

Los estudios genéticos que consisten en el estudio de los cromosomas (estudio
citogenético) se diferencian de los analisis clinicos habituales en que sus resultados
son invariables en el tiempo, y por ello se realizan tan solo una vez. Permiten la
confirmacion diagnodstica en personas con sospecha clinica de la enfermedad genética,
predecir el riesgo de padecer enfermedades genéticas, y los resultados son de gran
valor para establecer asesoramiento genético al paciente o a sus familiares sobre

forma de herencia, las implicaciones de la enfermedad y riesgo genético.

Dentro de las numerosas aplicaciones médicas de la citogenética, el diagndstico
prenatal citogenético constituye tal vez el punto mas critico, debido a que de sus
resultados se deriva una importante decisién para la familia: continuar o no el
embarazo. Las anomalias cromosdmicas constituyen la causa principal de enfermedad
genética, que genera una gran proporcién de pérdidas reproductivas, malformaciones

congénitas y retraso mental. ®
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Las poliploidias como aberracién cromosomica fueron estudiadas como una condicién
concerniente Unicamente al reino vegetal y en los humanos eran consideradas como
condicion letal, sin embargo, células somaticas como los hepatocitos son normalmente

poliploides. ®

El analisis de las poliploidias en cultivos de tejidos ha generado dificultades en el
diagnéstico citogenético. En cultivo de sangre periférica estd bien establecida por ser
este tejido comunmente utilizado debido a las ventajas que el mismo propicia. Se
reportan frecuencias variables de células poliploides en cultivo de liquido amniodtico.

Estas pueden ser muy particulares para cada tipo de célula de este fluido. (¢

En ocasiones las lineas celulares aneuploide que estan presentes en los tejidos fetales,
no presentan la suficiente competitividad para el crecimiento en estos medios de
cultivo, con respecto a las lineas cromosdmicas normales, que se desarrollan
preferencialmente. A pesar de considerarse, el cultivo de las células fetales, como el
estandar de oro para el analisis cromosémico, muchas veces no se detectan
duplicaciones o delecciones. Unido a esto, el cultivo celular tiene la gran desventaja
de que es laborioso, y las células demoran entre una y tres semanas en crecer.
Ademas, para realizar un cariotipo fetal es necesario obtener metafases en suficiente

cantidad y calidad, lo cual no siempre se logra con éxito. 7/®

A nivel mundial las cromosomopatias tienen una incidencia, del 2 al 3 % de todos los
neonatos tienen al menos alguna anomalia genética, siendo el Sindrome Down la de
mayor ocurrencia. En Cuba este sindrome tiene una incidencia al nacimiento de 0,07 y
en Camagiley nacen aproximadamente 10 nifos con Sindrome Down (SD) o trisomia

21 al afo. 19

Las poliploidias mas frecuentemente detectadas en nuestra especie son las triploidias
y tetraploidias completas, ademdas mixoploides diploide/triploide (2n/3n) vy
diploide/tetraploide (2n/4n), en estas ultimas, coexiste una poblacion de células
normales diploides (2n), con otra que tiene tres o mas multiplos haploides de

cromosomas, por ejemplo: triploide (3n) o tetraploide (4n).
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Estas poliploidias presentan un conjunto de manifestaciones clinicas que son comunes
junto a otros hallazgos particulares que las hacen bien distinguibles, permitiendo
establecer su propio cuadro clinico. Las manifestaciones clinicas mas comunes de
poliploidias y mixoploides son: retraso mental, frente prominente, malformacion
externa de la oreja, nariz prominente de raiz ancha, micrognatias, contracturas,
retardo en el crecimiento, crecimiento intrauterino retardado, anomalias urolégicas vy

cardiopatias congénitas. )

Autores como V. Beatriz en Espafia ®, en el afio 2011, reporta en una serie de 800
analisis citogenéticos en liquido amnidtico por afio, el 93 % de los casos el resultado

con cariotipo normal y el resto (6 %) se encontraron alteraciones numeéricas.

Ribate Molina (') en la Facultad de Medicina, Universidad de Zaragoza obtuvo que las
alteraciones numéricas fluctian en un rango entre 0,10 % al 0,30 % dentro de las
alteraciones cromosdmicas enunciando que numéricas tienen prevalencia sobre las

estructurales, a pesar de su baja aparicién en las poblaciones de estudio.

Resultados similares son abordados en Argentina, por Aissa Delia ® en el Manual de
Citogenética Tedrico Practico del 2015, el cual esboza que la aparicion de células

tetraploides suele ser comun en las preparaciones a partir de liquido amnidtico.

También el estudio realizado por las doctoras Castro I. y Jiménez J. (!?) en Costa Rica
en el cual 3,97 % de las metafases de los cultivos de liquido amniético son

tetraploides, y se pueden encontrar en mas de un frasco de cultivo.

Las investigaciones de Gdémez-Puente, (3 en la Facultad de medicina y Hospital
Universitario, UNAL, coinciden con los reportes realizador por International
Clearinghouse for Birth Defects Surveillance and Research en los afos 2011 y 2015 en
cuanto a la aparicion de células poliploides en cultivos celulares, teniendo mayor

frecuencia las triploidias. (1413

Esa baja frecuencia de poliploidias no es reportada en México, por la Facultad de
Medicina y Hospital Universitario, en un estudio de 7 afos realizado por. Gomez-

Puente. (13) En él se muestra que dentro de las alteraciones cromosomicas
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estructurales la mas frecuente fue la presencia de alteraciones numéricas las que

correspondieron al 77 % de 249 muestras.

En varias publicaciones internacionales como el Manual de Citogenética de Cérdova,
Chen CP (18 en Taiwan y la Guia practica de la Sociedad Espafiola de Ginecologia y
Obstetricia y hacen referencia, al fendmeno de la endorreduplicacién que puede surgir
debido al cultivo en un medio artificial siempre por debajo del 3 % de las células en
metafase, pero no al indice de poliploidias que pueden aparecer en los mismos. 17

Otros estudios en América como el de Silva ® en Colombia, y Garibay (® en México
abordan las caracteristicas del cultivo celular en el diagndstico prenatal citogenético,
sin embargo, no reflejan los indices de aparicién de poliploidias en los cultivos.

Investigaciones realizadas en Cuba por Soriano 9, Blanco Pérez (21) y Méndez
Rosado (2 muestran coincidencia con los datos encontrados en la presente
investigaciéon con respecto a la variedad de células en el liquido amnidtico y bajos

porcientos de alteraciones numéricas, solo el 0,04 %.

En la Habana se muestran los resultados del estudio citogenético por amniocentesis
para las gestantes que constituyeron la muestra estudiada, de acuerdo con la edad
materna. Se evidencid que, de los 10 562 casos con resultados concluyentes en el
estudio, un 86 % (9083 casos) correspondieron a las gestantes con 35 afios o mas.
De ellas, 377 obtuvieron un cariotipo positivo para anomalias cromosdmicas. La
incidencia fue el correspondiente a las aneuploidias con 238 casos, que representa un
57,4 % del total de anomalias detectadas. De ellos, el mayor niumero de casos se
concentré en la trisomia 21, con 128 casos. El 34 % correspondid a reordenamientos

estructurales, seguidos de los mosaicos con 6,7 % y los no balanceados con un 4,2

%. (23)

Fandifo-Losada A, Lucumi-Villegas B, Ramirez-Cheyne ], Isaza-de Lourido C,
Saldarriaga W ?® determinaron que las anomalias cromosdmicas encontradas en su
estudio son cambios en el nimero o la estructura de los cromosomas que producen
trisomias, monosomias, deleciones, microduplicaciones, etc. Estas alteraciones se

pueden encontrar en mas del 50% de los productos de abortos espontaneos vy
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contribuyen de manera significativa a la tasa de morbimortalidad prenatal. Se estima
que entre 0.5% y 1% de los nacidos vivos tienen una AC (4) y las diagnosticadas con
mayor frecuencia mediante DP son las trisomias 13, 18 y 21 y la monosomia del

cromosoma X.

En el Laboratorio de Citogenética del Centro Provincial de Genética Médica de
Camagliey se han realizado multiples estudios sobre alteraciones numéricas del
complemento cromosdémico. En la investigacion de Pimentel Benitez en un periodo de
20 afios, sobre los resultados del diagnostico prenatal citogenético, a partir de liquido
amniodtico, obtuvo que el 25,62 % eran aberraciones numéricas. Otra investigacién
realizada por Garcia y Pimentel, sobre el fenotipo Mixoploide, refiere la baja frecuencia
de poliploidias en los estudios prenatales y las triploidias son muy infrecuentes y son
incompatibles con la vida del nifo si el embrazo llega a su término. En 2015 Pimentel
demostrd la baja frecuencia de estas alteraciones, ya que detectd solo un caso de
alteracion numérica del complemento cromosdmico coincidiendo con el primer caso en

Cuba de Mixoploide diploide/triploide, diagnosticado en el periodo prenatal. (19:25)

También se encontraron similares resultados en la investigacion realizada por Reyes
(26), en Las Tunas, ya que en un estudio citogenético durante seis anos, las trisomias

fueron las cromosomopatias numéricas mas frecuentes.

Disimiles investigaciones en Cuba advierten que algunos cambios en la estructura, vy
en especial, el nimero de los cromosomas detectados durante el analisis citogenético,
no estan asociados con defectos clinicos, por lo que representan una disyuntiva para

el asesor genético principalmente durante la realizacidn de un estudio prenatal. (2427

Pardo R., Zavala M., Sanz P. et al. ?® en un estudio realizado en Chile durante 17
afnos que incluyd 2305 casos, obtuvieron 856 (45%)casos de cromosomopatias, de las
cuales 372 (43,8%) casos tuvieron una trisomia, siendo la mas frecuente la trisomia
19.

Si bien se han incrementado las investigaciones sobre este tema tanto en el ambito
internacional como en Cuba, no se encontraron suficientes estudios sobre diagndstico

de poliploidias relacionadas con variedades de cultivo Todos los estudios consultados
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coinciden en la frecuencia de aparicidon de células poliploides, sin embargo, en ninguno
se establece relacién con los tipos de cultivos utilizados, pero coinciden en que pueden
producir alteraciones en cualquier momento de la mitosis o por las condiciones de

cultivo.
CONCLUSIONES

En este estudio se pudo concluir que la bibliografia consultada coincide en que la
etapa prenatal es el momento ideal para el diagndstico de las cromosomopatias
utilizando el cultivo celular y que las poliploidias son de baja frecuencia apareciendo
las tetraploidias como las mas frecuentes. Sin embargo, no aparecen los indices de
poliploidias y su frecuencia relacionadas con variedades de cultivos utilizadas en los

estudios citogenéticos prenatales.
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