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Resumen 

El siguiente estudio tiene por finalidad identificar los hallazgos citogenéticos en los pacientes de la Unidad de Genética 
Médica de la Universidad de Los Andes, en Mérida, Venezuela, para determinar la prevalencia y tipo de alteraciones 
cromosómicas. Se realizó un estudio observacional, descriptivo y de corte transversal, en los pacientes evaluados desde 
enero de 2005 a enero de 2012. El estudio citogenético fue realizado por técnica convencional de banda G. De un total de 
716 estudios citogenéticos realizados, 113 (15,78%) presentaron algún tipo de alteración de los cromosomas autosómicos y 
la trisomía 21 fue la más frecuente con 95 (84,07%); 71 (9,92%) de los cromosomas sexuales y la monosomía del X fue la 
más común con 67 (94,37%). La trisomía 21 constituye el principal tipo de alteración cromosómica en este estudio y los 
revisados, siendo la trisomía libre la forma más común. La monosomía del X constituye la segunda anormalidad 
cromosómica y la primera de los cromosomas sexuales, resaltando la alta frecuencia de mosaicismo con una línea celular 
con monosomía del X y otra línea celular normal. Es pertinente difundir la importancia del análisis citogenético en la 
práctica médica, como recurso útil en estudio de pacientes con alteraciones cromosómicas. 
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Abstract 

The following study aims to identify the cytogenetic findings in the patients of the Unit of Medical Genetics of the University 
of Los Andes in Merida, Venezuela to determine the prevalence and type of chromosomal abnormalities. An observational, 
descriptive and cross-sectional study was performed in the patients evaluated from january 2005 to january 2012. The 
cytogenetic study was realized by conventional technique G-banding. A total of 716 of cytogenetic studies performed, 113 
(15,78%) had some type of alteration of autosomal chromosomes and trisomy 21 was the most frequent with 95 (84,07%); 
71 (9,92%) of the sex chromosomes and the X monosomy was most common with 67 (94,37%). Trisomy 21 is the main type 
of chromosomal abnormality in this study and revised, with free trisomy the most common form. The X monosomy is the 
second and the first abnormality of the sex chromosomes, with emphasis the high frequency of mosaicism with a cell line 
with monosomy for the X and one normal cell line. It is pertinent to spread the importance of cytogenetic analysis in 
medical practice, as a useful resource in the study of patients with chromosomal alterations. 
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Introducción 
 

 
 

 
 

 
 

 

La citogenética convencional es la disciplina 
que estudia a los cromosomas tanto en número como 

en estructura (1-3). Permite la detección de anomalías 
cromosómicas asociadas a retardo mental, 
malformaciones congénitas múltiples y trastornos 
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hemato-oncológicos. En 1956, Tjio y Levan 
determinaron que el número de cromosomas en la 
especie humana era 46, el cual fue posteriormente 
confirmado por Ford y Hamerton. Este hallazgo marcó 
el comienzo de la citogenética humana y el estudio de 
la correlación genotipo-fenotipo. Posterior al hallazgo 
de la trisomía 21 en 1959, como la causa etiológica del 
síndrome de Down, se describieron otras anomalías 
numéricas y estructurales de los cromosomas 
autosómicos y de los sexuales (1). 

 
El uso actual de la citogenética sigue siendo 

amplio y constituye un importante recurso en varios 
campos de la Medicina (3). El objetivo de este trabajo 
es presentar los hallazgos citogenéticos en los 
pacientes de la Unidad de Genética Médica de la 
Universidad de Los Andes, en Mérida, Venezuela y 
compararlos con algunos estudios similares. 

 

Materiales y Métodos 

 
Se realizó un estudio observacional, 

descriptivo y de corte transversal, considerando los 
estudios citogenéticos realizados desde enero de 2005 
a enero de 2012 en el Laboratorio de Citogenética de 
la Unidad de Genética Médica de la Universidad de Los 
Andes en Mérida, Venezuela. Los pacientes incluidos 
en el estudio fueron previamente examinados en la 
consulta de Genética Médica, presentando indicación 
para estudio citogenético, el cual se realizó por técnica 
convencional de banda G.  

 
Para realizar el estudio citogenético, se utilizó 

linfocitos de sangre periférica, al cual se le agregó 
solución de heparina 500 UI, como anticoagulante. La 
muestra se sembró en un frasco de cultivo RMPI 1640 
y se agregó fitohemaglutinina como mitógeno. Los 
cultivos permanecieronn 72 horas, en estufa a 37 ºC. 
Después de este tiempo, se agregó colchicina para 
detener la mitosis en metafase. Posteriormente se 

somete a las células a un “choque hipotónico” con ClK 
0.075 M. Los preparados se realizaron con fijador  (3:1 
de etanol:ácido acético) y luego se goteó la suspensión 
celular sobre un portaobjetos y se secó al aire. Se 
utilizó tripsina y el colorante de Giemsa para obtener 
el patrón de bandeado  G, utilizado como estándar (4). 
Se analizaron como mínimo 30 metafases por 
paciente. 

 
La variedad de pacientes estudiados es amplia 

e incluyen a recién nacidos con el diagnóstico pre y 
postnatal de algún tipo de malformación congénita, la 
presencia de genitales ambiguos, retardo mental, 
dismorfia facial, retardo del crecimiento o talla baja, 
amenorrea, abortos recurrentes, infertilidad o parejas 
con productos con alteración  cromosómica; entre 
otras causas. En todos los casos el estudio se realizó 
postnatalmente y en linfocitos de sangre periférica. 

 
La organización de los datos se efectuó 

mediante el uso de tablas de frecuencias, con valores 
expresados en porcentajes. 

 

Resultados 

 
En el período de estudio se realizaron un total 

de 716 estudios citogenéticos, siendo normal en 532 
pacientes (259 masculinos y 273 femeninos). 
Presentaron algún tipo de alteración en los 
cromosomas autosómicos 113 (15,78%) pacientes y 71 
(9,92%) cursaron algún tipo de anormalidad en los 
cromosomas sexuales, Tabla 1. La trisomía 21 fue la 
alteración cromosómica más frecuente con 95/716 
(13,27%) y 95/113 (84,07%) de las alteraciones de los 
cromosomas autosómicos; siendo la trisomía 21 libre 
la  más frecuente. La trisomía 18 fue el segundo tipo 
de alteración cromosómica numérica de los autosomas 
más frecuente con 4/113 (3,54%) pacientes y en igual 
frecuencia se presentó la deleción parcial del brazo 
corto del cromosoma 5 como alteración cromosómica 

              Tabla 1. Distribución general del total de los estudios citogenéticos. 
 

Estudio Citogenético 
N° de Pacientes 

(n=716) 
Porcentaje (%) 

Normal   

     46,XY 259 36.17 

     46,XX 273 38.17 

Alteración en Cromosomas Autosómicos 113 15.78 

Alteración en Cromosomas Sexuales 71 9.92 

               Fuente: Archivo del Laboratorio de Citogenética de la Unidad de Genética Médica, ULA. 
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estructural, Tabla 2. La monosomía del X (Síndrome de 
Turner), correspondió la segunda alteración 
cromosómica más frecuente del total y la primera de 
los cromosomas sexuales con 67/716 (9,36%) del total 
de estudios citogenéticos realizados y 67/71 (94,37%) 
entre las alteraciones de los cromosomas sexuales, 
siendo el mosaicismo con una línea celular con 
monosomía del X y otra línea celular normal, la forma 
de presentación más frecuente 63/67 (94,03%) (Tabla 
3). 

 

 Discusión 

 

En los estudios revisados en la (tabla 4), la 
trisomía 21 correspondió la alteración cromosómica 
más frecuente (5-8), así como también en el presente 
trabajo. Corresponde la aneuploidía más común con 
una incidencia de 1 en 700 recién nacidos (9), y ocurre 
cuando un individuo exhibe todo o una parte 
específica adicional del cromosoma 21 (10). Aboussair 
et al (6). analizaron el cariotipo de 5572 pacientes en 
Marruecos, de los cuales 27% cursaron algún tipo de 
anormalidad cromosómica y la trisomía 21 se presentó 
en 19,65%. Asimismo, la trisomía libre del cromosoma 
21, fue el tipo de alteración cromosómica más 
frecuente en los estudios incluidos en la (tabla 4) y en 
otros el cual se sólo se analizaron a los pacientes con 

                 Tabla 2. Distribución de las alteraciones cromosómicas. 
 

Tipo de Alteración 
N° de Pacientes 

(n=113) 
Porcentaje (%) 

Alteraciones numéricas   

 Trisomía 21   

     47,XY,+21 41 36.17 

     47,XX,+21 39 34.51 

     46,XY/47,XY,+21 8 7.08 

     46,XX/47,XX,+21 6 5.31 

     45,X/46,XX/47,XX,+21 1 0.88 

 Trisomía 18   

     47,XY,+18  1 0.88 

     47,XX,+18 2 1.77 

     46,XX/47,XX,+18 1 0.88 

 Trisomía 13   

     46,XX/47,XX,+13 1 0.88 

Otras Alteraciones numéricas   

     46,XY/47,XY,+20 1 0.88 

     46,XX/47,XX,+22 1 0.88 

Alteraciones estructurales   

Delección parcial del brazo corto del cromosoma 5    

     46,XY,5p- 1 0.88 

     46,XX,5p- 1 0.88 

     46,XY/46,XY,5p- 1 0.88 

     46,XX/46,XX,5p- 1 0.88 

Delección parcial del brazo corto del cromosoma 4   

     46,XY,4p- 1 0.88 

     46,XX/46,XX,r(4) 1 0.88 

Otras alteraciones estructurales* 5 4.42 

* Diferentes alteraciones estructurales que se presentaron en mosaico en su totalidad. 
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síndrome de Down, como en Egipto 95,4% (11), India 
84,8% (12), y México (13). 

 
La segunda alteración cromosómica en este 

trabajo correspondió a la monosomía del X,  como en 
todos los estudios citados en la (tabla 4). Este 
trastorno se debe a la pérdida de todo o una parte de 
un cromosoma X en la mujer (14), y presenta una 
incidencia de 1 en 1200 - 2500 recién nacidas 
femeninas (15). Djordjević et al (16). en Serbia 
documentaron los hallazgos citogenéticos en 31 
pacientes, siendo el principal tipo la monosomía del X 
en 48,4%, isocromosoma del brazo largo del X en 
16,1% y sólo en 9,7% se presentaron en mosaico con 
una línea celular con monosomía X y otra línea celular 
normal, entre otras formas infrecuentes. Otro estudio 
realizado por Catović (17). en la Federación de Bosnia 
Herzegovina, incluyeron 30 pacientes, fue la 
monosomía del X en 63,3% el principal tipo de 
alteración encontrado, seguido por el isocromosoma 
del brazo largo del X en el 16,7%, mosaico con una 
línea celular con monosomía X y otra línea celular 
normal, y la deleción del brazo corto del X en 6,7%, 
cada uno, entre los principales tipos. Por su parte, en 
Polonia el más frecuente fue la monosomía del X, 
seguida por el mosaicismo con una línea celular con 
monosomía para el X y otra línea celular normal, entre 
otras variantes (15).  

 
En Tunisia, se presentaron 89 casos de 

síndrome de Turner, el cual el mosaicismo se evidenció 

en 47%, la monosomía del X en 32% y alteraciones 
estructurales en 21% (18). Igualmente, el mosaicismo 
con una línea celular con monosomía para el X y otra 
línea celular normal, fue el tipo de alteración más 
frecuente en 55,17%, según Duarte et al (5). este 
último corresponde el mayor porcentaje de este tipo 
de alteración según lo revisado en la literatura y 
presente en Latinoamérica, no obstante, el presentado 
en el presente estudio lo superó con 94,03%.  

 
La tercera alteración cromosómica 

correspondió la trisomía 18, el cual corresponde la 
segunda aneuploidía de los autosomas. Ocurre de 1 en 
3000 a 8000 nacimientos y es causante de numerosas 
malformaciones y alteraciones en el desarrollo (19). De 
los cuatro pacientes estudiados en este estudio, tres 
presentaron trisomía libre del 18 y en un caso se 
presento en mosaico. Referente a este último tipo de 
alteración, Tucker et al (20). reportaron dos nuevos 
casos de mosaicismo y revisaron la literatura 
internacional encontrando para el 2007, sólo 31 casos 
reportados previamente. Con igual número de 
afectados se presentó la alteración estructural 
correspondiente a la deleción parcial del brazo corto 
del cromosoma 5, producido por deleción variable que 
abarca esta región citogenética y presenta una 
incidencia de 1 en 50.000 nacimientos (21).  
 

Posteriormente, se encontró tres casos del 
síndrome XXY, alteración de los cromosomas sexuales 
más común en hombres y se define cuando se 
presenta un cromosoma Y y al menos dos cromosomas 
X en el varón (22). Otra alteración estructural de los 
autosomas encontrada en dos casos, correspondió al 
deleción parcial del brazo corto del cromosoma 4, un 
complejo de malformaciones congénitas producidas 
por la pérdida de material genético en el locus 4p16.3 
(23), e incidencia estimada en 1 en 20.000 a 50.000 
nacimientos (24). Uno de los casos se presentó como 
mosaico del cromosoma 4 en anillo, produciendo 
pérdida de parte de su brazo corto  (25). Finalmente, 
se encontró un caso de trisomía en mosaico del 
cromosoma 13 y de igual forma en los cromosomas 20 
y 22, como alteraciones de los autosomas. En cuanto a 
los sexuales se presentó un caso de XXX igualmente en 
mosaico.  
 

La solicitud del estudio de citogenético es 
cada vez más relevante en la práctica médica, en 
especial de pacientes con sospecha de alteraciones 
cromosómicas. Es un recurso útil en la investigación 
clínica de  pacientes con alteraciones genéticas de 
origen incierto indispensable para confirmar el 

Tabla 3. Distribución de las alteraciones cromosómicas 
sexuales. 

 

Tipo de Alteración 
N° de 

Pacientes 
(n=71) 

Porcentaje 
(%) 

Monosomía X   

     45,X/46,XX 63 88.73 

     45,X 2 2.82 

     46,XX/46,Xr(X) 1 1.41 

     46,X.Xp-ter 1 1.41 

 XXY   

     46,XY/47,XXY  2 2.82 

     47,XXY 1 1.41 

XXX   

     46,XX/47,XXX 1 1.41 

 Fuente: Archivo del Laboratorio de Citogenética de la Unidad 
de Genética Médica, ULA. 
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diagnóstico y aportar asesoramiento genético al grupo 
familiar en estudio (26). 
 

Al igual que los trabajos reportados en la 
literatura y resumidos en la (Tabla 4), los cuales 
presentan una metodología similar a este estudio, la 
trisomía 21 constituyó la principal entidad presente y 
la trisomía libre constituyó el tipo más común de 
alteración citogenética. En este trabajo no se 
reportaron alteraciones estructurales del cromosoma 
21. 

 
Aunque el objetivo de este trabajo no fue 

establecer la correlación fenotipo-genotipo y desde el 
punto de vista clínico no representa ningún 
inconveniente en realizar el diagnóstico en la trisomía 
21, el estudio citogenético permite estimar el riesgo de 

recurrencia, constituyendo una información valiosa 
para el asesoramiento genético. Posteriormente, la 
monosomía del cromosoma X, constituye la segunda 
entidad más frecuente y la primera de los cromosomas 
sexuales, este reporte resalta la alta frecuencia de 
mosaicismo encontrada en esta alteración, no 
conociéndose los factores que pueden influir en el 
patrón de distribución distinto a otros estudios 
revisados.  

 
Trabajos como este son necesarios para 

conocer la forma de presentación de las alteraciones 
cromosómicas evaluadas en la Unidad de Genética 
Médica de la Universidad de Los Andes, centro de 
referencia del Estado Mérida y regiones vecinas del 
occidente del país. 
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