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INTRODUCCION. Una de las aplicaciones mas importantes en Medicina Veterinaria, y por ende en
produccion animal, del analisis citogenético, es en el diagnéstico y estudio de fallas reproductivas
tanto del macho como de la hembra pie de cria. Aun mas, estudios realizados en las diferentes
especies domésticas y en el hombre, han demostrado la correlacién de ciertas aberraciones
cromosomicas con procesos patologicos del desarrollo asi comao de la reproduccion.

La citogenética es el estudio de la estructura y propiedades de los cromosomas, el comportamiento
cromosomico durante la division celular somatica (mitosis) en crecimiento y desarrollo y division
celular germinal (meiosis) en reproduccion; la influencia cromosomica sobre el fenotipo y los factores
gue causan cambios cromosomicos (1).

La relacion de aberraciones cromosomicas con mortalidad embrionaria, malformaciones, desarrollo
sexual anormal, y fertilidad reducida en el cerdo, ha venido siendo documentada en las ultimas tres
décadas (2). Sin embargo, en México, por diferentes motivos, Ia aplicacion del analisis citogenético en
la produccién animal ha sido muy pobre, aunque algunas investigaciones ya han sefalado su
importancia en el auxilio veterinario para el diagnoéstico y eliminacion temprana de animales con
disturbios reproductivos (3, 4).

En la medida que el analisis cromosémico se extiende en los animales domésticos, como en el cerdo,
queda cada vez mas claro que hay una extensa patologia cromosémica asociada principalmente con
alteraciones de la fertilidad y de la diferenciacion sexual, asi como con mortalidad prenatal.

Una de las caracteristicas de la porcicultura nacional son los niveles de importacion tanto de vientres
como de sementales genéticamente mejorados, a los cuales pocos o nulos controles de calidad
reproductiva les son aplicados localmente; en esta presentacion se intenta resefiar el conocimiento
que se tiene sobre el papel que juegan las aberraciones cromosomicas en el desempefio reproductivo
del cerdo, y resaltar la importancia del andlisis citogenético como una medida de control de Ia calidad
genética del pie de cria.

Aberraciones Numéricas de los Cromosomas, Muerte Prenatal e Infertilidad

La primera investigaciéon del nimero cromosémico del cerdo fue realizada en 1913 por Wodsdelek,
quien reporté un nimero diploide de 18 en la hembra y de 16 en el macho, con una formula sexual de
XX - X0. Hance en 1917 indica la existencia de 40 cromosomas. Trabajos subsecuentes como los de:
Krallinger en 1931; Bryden en 1933; Hillebrand en 1936, y Makino en 1944, observan un complemento
sexual XY para el macho y XX para la hembra con una dotacion cromosémica de 38 (5, 6).

Sin embargo, Kronacher en 1937, Sachs en 1954, Spalding y Berry en 1956, y Aparicio en 1960.
sefialan un numero cromosomico de 40. Crew y Koller en 1939, Muldal en 1940, Clausen y Syverton
en 1961, Giménez-Martin ef al., en 1962, Stone en 1963, y McConnell, et al., en 1963, confirmaron
definitivamente en nimero diploide de 38 cromosomas. Las diferencias numéricas del recuento de los
cromosomas pueden ser atribuidas principalmente a la calidad de las técnicas empleadas en su
preparacion (6, 7, 8).

La composicion cromosémica (cariotipo) normal de un individuo esta dada por el set de cromosomas
homologos llamados también autosomas, y el par de cromosomas sexuales, cromosomas
heterélogos, que en los animales mamiferos como el cerdo se conocen como cromosomas X/Y. El
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ntimero diploide (2n) de una especie animal esta representada por el nimero de cromosomas en sus
células somaticas, mientras que el estado haploide (1n) se observa en sus células germinales
maduras o gametos (6vulos y espermatozoides).

En el caso del cerdo doméstico, el cariotipo normal esta representado por un total de 18 pares de
cromosomas homologos (autosomas); un par de cromosomas sexuales, XY para el macho y XX para
la hembra. De tal manera que variaciones en el nimero de cromosomas apartir del complemento
normal, se consideran como aberraciones cromosoémicas.

Estudios sobre muerte prenatal en cerdos has sugerido una mortalidad embrionaria cerca del 33%
durante el transcurso del primer tercio de gestacién. Asimismo, se ha sugerido que la presencia de
anormalidades cromosomicas pudiera explicar un tercio de la muerte embrionaria temprana (9)-

Una incidencia de hasta el 10% de anormalidades cromosomicas ha sido observado en embriones
provenientes de cerdos normales y saludables. Asi se ha mostrado la presencia de triploidia, esto es
un nimero cromosémico 3n (57,XXX 6 57,XXY) en vez del diploide normal de 2n (38,XX 6 38,XY), con
incidencia de 2.9% al 4.6% (9,10).

También se han observado embriones con composicién cromosomica tetraploide (4n) o en
combinaciones diploide/tetraploide (2n/4n). El hecho de que no se han reportado estos complementos
cromosomicos en animales vivos, sugiere su asociacién con muerte prenatal (9, 10).

La composicion cromosémica triploide (3n), al parecer es el resultado anormal mas comun en los
animales domésticos. Este tiene varias explicaciones citologicas, tal vez sea debido preferentemente a
la fertilizacién de un 6vulo diploide (diginia), 0 a dos contribuciones paternales (diandria) producto de
una doble fertilizacion por dos espermas, conocido como dispermia (2).

Existen la presencia de aberraciones cromosémicas, que no involucran como las descritas, un set
haploide (n) de cromosomas; estas son variaciones en el nimero cromosémico respecto a un par de
cromosomas homologos (v. gr. 2n+1/2n-1), y/o a el par de cromosomas sexuales (v. gr. 2n X0/2n
XXY). A estas aberraciones cromosomicas se les llama aneuploidias, de las cuales las mas conocidas
son las trisomias (2n+1) y monosémicas (2n-1).

Se sabe gue un cromosoma extra (trisomia) en general es menos deletérec que un cromosoma
menos (monosomia). Cuando involucran a un par de autosomas rara vez se encuentran después del
nacimiento. Mas frecuentes son las aneuploidias que involucran al par de cromosomas sexuales (2).

Nes, (1968), Gustavsson, (1973), y Hare, (1980), han reportado casos de cerdas con anestro e
infantilismo genital con cariotipo 37,X0, similar al sindrome de Turner en el ser humano.
Analogamente al sindrome Klinefelter en el hombre, se han comunicado casos de cerdos con cariotipo
39,XXY, que presentan hipoplasia testicular, ausencia de espermatogénesis, micropene y Utero (15)

Villagémez, (1984), reporto la presencia de cariotipos anormales en cerdas que presentaron anestro e
infantilismo genital externo. El analisis citogenético reveld un cariotipo 38 XX/38,XY en una cerda
hibrida (Landrace x York), y un cariotipo 38,XX/37,XO en una cerda raza pura (Landrace).

Diferentes estados de intersexualidad en el cerdo, han sido asociados a complementos cromosémicos
anormales; casos de hermafroditismo verdadero o pseudohermafroditismo masculino, muestran
cariotipos quiméricos 38,XX/38,XY, o bien sea complementos 38,XY/39XXY (3).

Por ofra parte se ha confirmado que la mayoria de los cerdos intersexo poseen un complemento
cromosomico 38,XX. Este cariotipo se ha encontrado tanto en hermafroditas verdaderos como en
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pseudohermafroditas masculinos. Las génadas estan representadas, en los pseudohermafroditas
masculinos, por testiculos, los cuales carecen de espermatogénesis. En los hermafroditas verdaderos
puede presentarse bien sea ovario y ovotestis, o bien la combinacion de cualquiera de las dos con
testiculos, las vias genitales muestran una mezcla de rasgos de ambos sexos con prevalencia de los
femeninos. El Utero por lo regular esta presente, lo mas comin es una apariencia externa femenina
con el clitoris crecido, pudiendo haber escroto y una vagina hipoplasica (3).

Aberraciones Estructurales de los Cromosomas y Fertilidad Reducida

Existen diferentes tipos de cambio en la estructura y eventualmente cambio en la forma de los
cromosomas. Aqui se pondra énfasis en el tipo de rearreglo estructural cromosémico que mas se ha
reportado en el cerdo domeéstico, asociado a problemas reproductivos en ambos sexos; las
translocaciones reciprocas ocurren cuando dos cromosomas no homologos intercambian segmentos
distales.

Este tipo de aberracion cromosomica ocurre de manera espontanea en las poblaciones animales. En
el intercambio de segmentos cromosémicos pueden participar dos autosomas no homologos, o un
cromosoma sexual y un autosoma. Las primeras se conocen como translocaciones reciprocas
autosomales, y a las ultimas se les denomina de acuerdo al cromosoma sexual (X o Y) que participa
en la translocacién.

En el cerdo se han descrito solamente dos translocaciones reciprocas X-autosoma; la primera
(Gustavsson, et al, 1989) fue descrita como rcp (Xg+; 13q-), en una familia de cerdos de la raza
Hampshire; y la segunda reportada por Villagémez et al.,(1991), como rcp (Xp+; 149-) en una familia
de cerdos de la raza Landrace (16, 17).

Al igual que las translocaciones que involucran el cromosoma X en el hombre, ambos reportes
describen un estado de esterilidad para los machos portadores. Cortes histologicos de testiculo
muestran arresto meidtico, donde no hay progresion celular mas alla de espermatocito primario (16,
17).

Contrastante con el numero de translocaciones gue involucran a los cromosomas sexuales, es la
ocurrencia de translocaciones reciprocas entre autosomas; como puede observarse en la tabla No. 1.,
estas son mucho mas frecuentes. El primer reporte de una aberracién cromosoémica, V.gr.,
translocacion, asociada a baja fertilidad en el cerdo fue en el afio de 1964 por Henricson y Béackstrom.

Dicha translocacion, rcp (11p+; 15g-), fue observada en un verraco de la raza Landrace, el cual al ser
cruzado con 21 cerdas produjo camadas con un promedio de 5 — 6 lechones. Mientras las mismas
cerdas con otros machos normales, produjeron camadas con promedio de 12.7 lechones (C). Un
historial de tamafio de la camada reducida, fue reportado por Bouters et a/. (1974), en un verraco de la
raza Landrace, el cual era portador de la translocacion rcp (6p-; 15g+).

Una revision individual de cada uno de los reportes de translocacién reciproca en el cerdo, como se
muestra en tabla No. 1, nos lleva a la conclusion de que la mayoria de estas aberraciones
cromosomicas han sido encontradas en animales con fertilidad reducida en la forma de menor nimero
de la camada o repetidoras. Este conocimiento ha llevado a que en paises como Francia y Suecia, se
hallan implementado evaluaciones citogenéticas en orden de descubrir posibles portadores de
aberraciones cromosémicas en el pie de cria de su porcicultura (20, 21).

Se han calculado las perdidas econémicas posibles cuando se mantiene en la piara un verraco
portador de una translocacion; cuando se considera un grupo de 21 vientres, y una prolificidad
reducida a cinco lechones, se puede llegar a tener perdidas que representan la produccion de 248
lechones (20).
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Tabla No.1. Transiocaciones Reciprocas Reportadas en el Cerdo Doméstico *

Translocacion

Referencia

Translocacion

Referencia

(1:6) (p13;035)°
(1:6) (p12Eq12q12p;12E12)
(1:7) (9213;924)
(1:8) (p13;027)
(Tp-11g+)

(1;11) (p23;915)
(1:14) (g17:921)°
(1,14) (p25;915)
(1;14) (923;921)°
(1:14) (9212:922)
(1,15) (p25:913)
(1;16) (q11;911)°
(1:17) (g21:911)
(1g+;18g-)

(2,4) p17:911)

(2;15:4) (p13;926;p15)
(3:7) (p15;p21)°

(4:13) (425:941)
(4:14) (p11:911)

Locniskar et al. (1976)

Yang et al. (1991)

Gustavsson et al. (1988)
Gustavsson et al. (1983)
Tzocheva (990)

Kuokkanen and Makinen (1988)
Tarocco et al. (1987)
Gustavsson (1988)

Golisch et al. (1982)

Zhang et al. (1991)

Kuokkanen and Makinen (1988)
Férster et al. (1981)
Gustavsson (1988)

Villagomez et al. (1991a)
Gustavsson et al.

(citade por Kuokkanen vy
Makinen, 1988)

Méakinen et al. (1987)

Popescu et al. (1983)

Bahri et al (1984)

Makinen y Remes (1986)
Popescu y Legault (1979)

Bahri gt al. (1984)

Jaafar et al. (1989)

(2:8) (q12;927)
(5:14) (q11:911)
(6:14) (P11;q11)°
(6p+:15g-)

(6,8) (933,926)
(6:15) (p15:915)
(7;11) (a21;911)

(7,12) (g24.,915)
(7:13) (p13;921)
(7q+:179-)

(9:11) (p24;911)°
(11;15) (p15:913)°

(13:14) (421;927)

(14;15) (q29;q24)
(15:16) (q26;q21)
(16:17) (q23;q21)°
(X;13) (g24;921)
(Xp+;14g-)

Gustavsson (1988)

Popescu et al (1984)

Madan et al. (1978)

Bouters et al. (1974)

Bonneau et al (1991)
Bonneau et al (1991)
Gustavsson y Settergren (1984)
Gustavsson et al. (1988)
Kuokkanen y Makinen (1987)
Gustavsson et al. (1988)
Villagémez et al. (1981a)
Gustavsson et al. (1983)
Henricson y Backstrom (1964)
Akesson y Henricson (1972)
Hageltorn, et al. (1973)
Hageltorn, et al. (1976)

King et al (1981)

Gustavsson y Jonsson (1991)
Gustavsson et al. (1988)
Popescu y Boscher (1986)
Gustavsson et al (1989)
Villagomez et al. {(1991b)

? Localizacion de la banda estimada de acuerdo con el estandar internacional (Committee for the
Standardized Karyotype of the Domestic Pig, 1988).
* Tomado de; Riggs, P. K. et al., Cytogenet Cell Genet 62: 110 — 116 (1993).

Se sabe a nivel citolégico que el resultado de una translocacion reciproca es la produccion, por el
animal portador, de gametos (6vulos o espermatozoides) con desbalances cromosdmicos, lo que’
conlieva a productos embrionarios con cariotipos deshalanceados que pueden morir de manera
temprana durante la gestacion (22).

Mas aun, se sabe que este tipo de gametos, con desbalances cromosémicos, tienen una capacidad
normal de fertilizacién y su apariencia es indistinguible de gametos con composicion cromosdmica
desbalanceada. De tal manera que los desbalances cromosémicos son observados como muerte
embrionaria temprana. A esto se agrega el hecho de observarse, en el caso de los verracos, una figura
seminal con caracteristicas normales (23).

Eventualmente se ha reportado (Villagémez et al., 19385), el caso de un verraco portador de una
translocacion, rcp (7;17) (g26;q11), que ademas de producir camadas reducidas, mosiré un incremento
en el nimero de lechones que morian temprano posnatalmente. Algunos de estos lechones mostraron
paladar hendido y defecto del septo ventricular, teniendo los lechones un cariotipo desbalanceado
(monosomicos). El verraco de la raza Hampshire mostro caracteristicas del semen normales. Analisis
histopatologico de testiculo mostré una estructura normal de los tubulos seminiferos (24).

Un verraco con caracteristicas cualitativas de semen desviadas, pero histologia testicular normal, fue
estudiado (Villagémez, et al., 1995) citogenéticamente. El verraco con una trisomia terciaria producto
de una translocacion, rcp (7;17) (g26;g11), tuvo que ser sacrificado antes de intentar su reproduccion
debido a un problema adquirido en sus patas.

Comportamiento de Aberraciones Cromosomicas
en Meiosis e Infertilidad en el Cerdo
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Varios estudios citogenéticos han sido realizados en el cerdo con el proposito de conocer el
comportamiento meidtico de aberraciones cromosomicas y su efecto en la fertilidad de los animales
portadores (revisado por; Villagémez, 1993).

Este interés, en gran parte, viene de la advertencia tomada de estudios citolégicos en el hombre y en
el raton de laboratorio. Es notorio el efecto negativo sobre la progresion de la gametogénesis, que
tienen algunos tipos de aberraciones cromosdmicas en los individuos portadores (27).

Un conocimiento no reciente es el hecho que en el hombre, translocaciones cromosomicas que
involucran solamente autosomas, de manera andloga a translocaciones entre un autosoma y el
cromosoma X o Y, conducen a esterilidad en el sexo masculino. Diferentes reportes se encuentran en
la literatura en donde estados de oligospermia o azoospermia se asocian a translocaciones reciprocas
en el hombre (27). :

Aunque el efecto negativo de las aberraciones cromosomicas sobre la gametogénesis ha sido mejor
descrito en el varén, se sabe que estas pudieran causar detrimento meiotico también en el caso de la
mujer (27).

Se han argumentado dos mecanismos citolégicos que pudieran explicar como, aguellos tipos de
rearreglos cromosomicos, conducen a arresto parcial o total de la gametogénesis (produccion de
dvulos o espermatozoides, segun el sexo). Por una parte, se sugiere que el grado de no apareamiento
(asinapsis) entre cromosomas homdlogos, incluyendo las regiones de los cromosomas X - Y, es un
prerrequisito para la progresion normal de la meiosis. Por otra parte, se sabe que durante la meiosis
del sexo masculino, ocurre una inactivacién del cromosoma X; de tal suerte que cualesquier
interferencia de este mecanismo, debido a asociaciones de los productos cromosomicos translocados
con el cromosoma X, se reflejaria negativamente en la gametogénesis (26).

Villagémez, et al., (1993), describié asinapsis cromosomica durante la meiosis en un verraco portador
de una transiocamon reciproca, y mostrando una degeneracidn testicular adquirida.

Ha sido sugerido que en el cerdo (Gabriel-Robez, et al., 1988; Jaafaar, et al., 1989; Villagémez, 1993),
opera un mecanismo de sinapsis no homoéloga (heterosinapsis) entre los cromosomas involucrados en
una translocacion, que previene de alguna manera Ia perdlda espermatocitos debida a la posible
asinapsis durante la divisidon celular meiotica.
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