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IESUMEN
RESUMER

Se plantes un disefo general para el estudio gendtico del bajo peso al
nacer.- en’ ‘el '‘cual  se cosentan los tipos de herencia ¥y las posibles
interacciones de acuérdo con' éatos.

INTRODUCCION

En la actualidad es un hecho .probado que el bajo peso al nacer” (BPN)
est4d asociado a la mortalidad infantil. y constituye uno de sus factores
causales: al mismo tiempo (en el mejor de los casos). es uno de los princi-
pales aspectos que ti:nnn como consecuencia secuelas que limitan el desa-
rrollolacmnll del ninc especialmente los ninos de muy bajo peso  al
nacer.

Los factores mis cominmente divulgados que originan el BPN son: las ca-
ructtri-ticifl?ntornat. el medic social. los embarazos previos ¥y el embara-

zo actual: Yy dentro de éstos. desde luego. un grupo de subfactores en
grandiente en cads unc de ellos.
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Ei control de estos factores de hecho debe tener como resultadc esperado
una disminucidén ostensible del BPN. especialmente si este control se tra-
duce como la eliminacién de factores ‘de riesgo debidamente probados como
causa de BPN.

Sin embargo. hay un problema no resuelto adn gue es la existencia de
nifics BPN que provienen de madres que aparentemente no tienen ingtn fac-
tor o causa que incida en la produccién de este fendmeno. Este hecho
podria llevarnos a la suposicién de que existen Ffactores genéticos que
estidn influyendo en estas circunstancias. '

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los antecedentes generales expuestos permiten sefalar que el BPN tiene
componentes genéticos no debidamente estudiados en profundidad y que
influyen en este tipo de producto. 16

Asi. el cociente placentarioc ¥y cociente fetal estadn relacionadoas con
el bienestar perinatal, Y existe una correlacidén positiva entre uno y otro.

+En consecuencia: el crecimiento del primerc., en dltima instancia, va a
depender posiblemente de la informacién genética de la madre y de la capa-
cidad de expresar su potencial genotipico paratoriginnr el fenotipo pla-
centaric adecuado.

For otra parte. estudics morfométricos de placentas humanas normales bl
de ninos con crecimiento uterino retardade (CIUR) han establecido que
existen diferencias regionales entre estos 2 grupos en las zdénas marginal y
central. en los valores de las proporciones volumétricas wvellositarias vy
lagunar (PVV y PVL respectivamente). pero no en la superficie vellositari
(5V). y diferencias morfométricas (SV. PVV y PVL) entre ambas placentas.
las cuales podrian estar bién relacicnadas con factores genéticos.

Desde el punte de wvista endocrinolégico se plantea que es necesarioc
identificar la senar fetal que induce a la iniciacién del parte y definir
los procesos moleculares que mstén implicados en la prelengacién de la
sefial. Esto depende de sucesos moleculares_especificos que. cuando se per-
turban. conducen al nacimiento pretérmino. Esta “perturbacién” bien puede
ser fisiolégica. pero también puede suponerse gque tenga una base mutacional
o de otra indole genética. o

Algunos estudics en razas han sefialado que la mujer de raza blanca
tiene productos de mayor peso y también mayor edad gestacional. pero aestos
resultados son dudosos a causa de las diferencias sociales existentes en
alguncs paises. Sin embargo. se detectd que embarazos producto de matrimo-
nics entre razas presentan una mayor edad gestacional que dentro de ellas
Este hallazgo podria relacionarse con el concepto ‘de “"vigor hibride":
aunque el mismo no puede extrapolarse mecénicamente a la especie humana,
pues es utilizado en el campo de la genética vegetal y animal: su esencia
podria no perder validez en la especie humana, ¥a que esto implicaria como
ejemplo. que la probabilidad de unirse 2 alelos deletéreos disminuya.
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Otros autores han planteado la existencia de herencia -ultitlctogitl en
relacidén con el feto y al neonato. los que sefialan que un componente
ambiental (gque es el factor ambiental desencadenante) de una predisposicién
gentética a reacciconar adversamente o de influir en el desarrolle defectucso
del feto, por ejemplo en la orgenogénesis. El feto puede reaccionar tal vesz
en una primera fase dﬂl accidén. perc no puadezgantinuur adelante con la
rapidez suficiente por inmadurez de sus sistemas. -

En la t:un.izrtnci: placentaria suceden complejos fendmencs fisioldgicos
y biogquimicos. cuyas altevaciones también pueden verse 1nflu1dn:1?3§ fac-
tores genéticos. gque incluyen poziblemente factores inmunitarios los
ue, en Wltima instancia. también dependen de los primeros en cierta

edida.

Por otra parte. hay autores que senalan que el CIUR es una condicién
patolégica que no responde a un mecanismo patolégice dnico. ¥y que entre
&stos ’Eﬁ’it“‘“ 4 grupos de factores: maternos, fetales, uterinos y placen-
tarios.

Estos criterios apoyan la exigencia de respuestas mAs finas para expli-
car el BPFHN.

Existe un reconocimiento general de gque los factores materncs sobre el
peso al nacer tienen cierto cardcter Eegion¢1 por las influenclas genéticas
y ambientales imposibles de ignorar. lo que nos induce a suponer la posi-
bilidad de estudiar este problema desde el punto de wvista genético-pobla-
cional. '

Por dltimo. creemos necesario senalar que la clasificacién de los dis-
tintos tipos de BPN no sélo tiene importancia clinica. sino también
gentética. pues las causas que originan estos diferentes tipos no sdlo estén
en una determinada constelacién de riesgos ya comprobades, =sino posible-
mente en factores genéticos diferentes en calidad (hererncis no poligénica)
¥ en cantidad (herencia poligénica) para cada unc de los grupos.

A partir de estos argumentos que. desde luego. no permiten una wvisién
totalmente generalizada del problema, nos hemos propuesto presentar un
diseno muy global que sirva de punto de partida para estudiocs posteriores y
mais finos dé esta situacidn problémica.

DISENO GENERAL PARA EL ESTUDIO GENETICO
DEL BAJO PESO AL NACER

En la figura se representa un esguema que refleja un posible diseno para
el estudio genético del BPN en términos muy generales.

Se especifica la formacién de la estructura genética del neonato (geno-
tipo). Esta eatructura dtp;hdu en primera instancia del aporte gendético del
padre v de la madre.

El neonato BPN. de acuerdo con determinadas caracteristicas. puede smer
clasificado en distintas categorias ¥y cada una de ellas determinard un
grupo especifico que dard origen también a estudios especificos para esos
grupos. Ya que los agentes o factores genéticos involucrados pueden ser
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parcial o totalmente “"“’5?}%?;2?32“ el punto de vista cualitative. cuan-
titativo o ambos en ellos.

El aporte genético del padre al neonato s¢ realiza en forma de interac-
cién. Esta no es directa. sino que el padre es portador sintético de la
accién de la estructura poblacional o de la herencia familisar o de ambas.
Ea decir. que este proceso de interaccién logra su realizacién al estructu-
rarse ¢l genotipo del BPN y al mismo tiempo la transmisién de la informa-
=ien genética de éste al genofondo de la poblacién, para dar origen a
nuevas generaciones con una carga genética determinada. la cual puede
tranasformarse en factores que colaboren con la condicién de BPN en sucesi-
vas generac iones.

La estructura genética del padre puede contener informacién no
poligénica. la cua ?lc estudia mediante la genética formal con genes
polimdrficos o no ¥ poligénica (efectos finos y pequenos de muchos genes
que interactdan con un elemento ambiental desencadenante). perc que sSon
aportados directamente al neonato. En el primer caso. al depender del
cardcter de la relacién interalética e intraalélica. 1np11:urazantud1o: de
dominancia. recesividad. epistasis, pleiotropia entre otros. El segundo
cago obliga a estudiarse con los métodos de la genética cuantitativa vy
eatimar zi?;a componentes de varianza de las variables implicadas en el
Proceso.

El aporte dol genotipo de la madre también tiene las caracteristicas
sefialades para el padre. pero la interaccién es mas profunda. porque en
¢sta el ambiente desempena un papel importante. Este papel e=s comple jo.
porque su accién puede ser independiente o no de los factores genéticos.

El ambiente puede ser externo o interno. Los externos son: los sociales,
fisicos, nutricién y habitos. entre otros y les internca son: el rislolo-
gismo materno. 1la carga genética (poligénica vy no poligénica) ¥ los
sicoldgicos. entre otros. Como los factores ambientales pueden ser indepen-
dientes o no de los factores gendticos. es posible admitir entonces que
puede producirse una interaccidn. adembs de las sefaladas, al nivel sélo de
estos factores y que influyen en la nhien:idn del producto BPN. Pero.
cuando no existe tal independencia éste puede actuar en todos los niveles.
eapecialmente =i la herencia es poligénica y é¢sta os marcadora de predispo-
sicién o susceptibilidad o ambas. Este principioc obliga a realizar la dis-
criminacién correspondiente. Bi no. se corre el riesge de imbricar factores
independientes.

Los genotipos de ambos padres provienen de una estructura genética
determinada de la poblacién y aportan sus genotipos a -usohijot. para for-
mar un gencfonde determinado en la siguiente generacidn. La estructura
genética de la poblacién puede ser especifica para determinados grupos
poblacionales, de lo cual se debe esperar entonces mayor incidencia de BPN
on unas gque en otras. Yy si fuera general no existirian tales diferencias.

ElL BFN es una contribucién genética s la poblacisn que si existe heren-
cia asociada a esta condicién deberia esperarse entoncea que estos factores
ne se pierdan y. bajo determinadas circunstancias, den origen en préximas
generaciones & nuevos neonatos BPN,
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Otro enfogue son los estudios familiares cuya metodologla es especifica
de acuerdo con las obgservaciones previas ¥ a las suposiciones e hipdtesis
iniciales que se plantecn pere la metodologla general esta debidamente

planteada por la OMS.
En resumen, un intento de generalizar este tipo de estudiec requiere de

un enfogque genético especifice y gleobal al misme tiempo, a causa del

cardcter complejo de su posible herencia.
El papel de la influencia maternus y del ambiente, independiente o a

_través de ésta, juega un papel importante. especialmente =i se supone una
herencia poligénica. entonces las interadciones son miltiples. complejas y
a distintos niveles '

SUMMARY

A general design for the genetic study of low birth weight is stated com=
mentina types of inheritance and poseible interactions according to them.

Les auteure mettent au point un plan général pour 1 étude génétique du
faible poids de naissance. Des remargues sont faites sur les divers types
d'hérédité et sur les possibles interactions suivant ceux-ci.
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