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Aspectos generales. A lo largo de la evolucidn ha
surgido un mecanismo, a través del cual los
organismos han sido capaces de intercambiar su
material génico y de esta manera incrementar la
variabilidad de su programacioén para poder hacer
frente a la gran gama de factores ambientales a los que
s¢ puedan encontrar expuestos.

Este mecanismo ha sido el surgimiento del sexo, que
aunque no es necesario para la reproduccién en
algunos grupos de organismos, ha traido como
consecuencia la recombinacion de genomas de dos
individuos. El tipo de reproduccién en el que se
involucra la recombinacién génica, se denomina
reproduccién sexual, e incluye la alternancia de
generaciones celulares diploides y haploides. De esta
forma los individuos de una especie producen una
generacién celular haploide, de la cual) al fusionarse
dos células provenientes de individuos diploides
diferentes, reestablecen la diploidia en un nuevo
individuo con wuna mezcla génica de ambos
progenitores, misma que puede proporcionarle
ventajas en un medio impredeciblemente variable. La
mayorfa de las especies vegetales y animales
superiores se encuentran la mayor parte de su ciclo
vital en estado diploide y el método por ¢l cual se
generan las células haploides, necesarias para la
reproduccidon sexual y el mantenimiento de la
diploidia, se conoce como meiosis. En organismos
pluricelulares este fendémeno se leva a cabo
Gnicamente en la linea celular germinal.

El proceso meidtico se caracteriza por dos divisiones
nucleares y dos divisiones citopldsmicas, por medio de
las cuales la cantidad de informacién genética se
reduce a la mitad. Para esto, los niicleos sufren
modificaciones y atraviesan por pasos especificos y
debido a éstos se han caracterizado distintas fases de
las meiosis. De acuerdo a la morfologia cromosdmica
y a la relacibn que existe entre los cromosomas

homoélogos durante la profase de la primera divisién
del proceso meidtico (profase I), ésta se ha
subdividido en subfases, y estas subfases a su vez en
estadios.

Una vez que se ha realizado la duplicacién de la
informacién génica por medio de la replicacion del
DNA, los cromosomas presentan dos crométidas
idénticas, que se encuentran unidas entre sf en la
region centromérica. Es durante la etapa de sintesis
que la célula debe tomar una decision importante:
seguir los pasos necesarios para dividirse
mitéticamente, o empezar los procesos requeridos
para la formacion de células haploides o gametos. En
caso de haberse iniciado la meiosis, tanto la sintesis
como la etapa G2 se prolongan con respecto a la
misma porcién de un ciclo mit6tico, y los fendmenos
que ocurren en los cromosomas marcan la entrada a la
profase I, que se subdivide en:

Leptéteno. Esta subfase del ciclo se caracteriza por
la condensacién de los cromosomas desde su
configuracién en interfase, hasta formar filamentos
delgados donde las dos cromitidas no son
distinguibles y cuyos extremos s¢ encuentran unidos a
la envoltura nuclear por las placas de anclaje. Es
durante este periodo, que se inicia la basqueda de
homologfa en todos los cromosomas.

Zigéteno. Sc inicia con la asociacién de secuencias
homélogas de los cromosomas de un par, tanto en las
regiones teloméricas, como en puntos intermedios. Es
a partir de estos puntos de interaccion que se inicia la
formaciéon de los elementos laterales del complejo
sinaptonémico y comienza la sinapsis cromosémica de
manera progresiva, hasta dejar a los cromosomas
homélogos apareados en toda su longitud por accién
del elemento central de dicho complejo proteico. En
esta configuracién se les denomina cromosomas
bivalentes o tétradas.
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Paquiteno. Una vez que los cromosomas homdélogos
han finalizado su apareamiento en toda su longitud,
alcanzan su méxima condensacién y el complejo
sinaptonémico se encuentra formado completamente.
En algunos puntos del elemento central, se pueden
observar los nédulos de recombinacién, que se
encuentran  relacionados con las  regiones
recombinantes de los dos cromosomas, y con los
quiasmas que se¢ forman al desensamblarse el
complejo sinaptonémico al final de esta subfase.

Dipléteno. Ya que se ha desensamblado el complejo
sinaptonémico entre los cromosomas bivalentes, éstos
se repelen, aunque permanecen unidos por los
quiasmas, que representan las regiones donde hubo
entrecruzamiento. Los ovocitos animales, pueden
quedarse en esta configuracién largos periodos de
ticmpo, inclusive afios. Los cromosomas también se
descondensan y empiezan la transcripcion de DNA a
RNAs mensajeros necesarios para la sintesis del vitelo.
La descondensacion de las regiones activas en
transcripcion le confiere a los cromosomas un aspecto
como de cepillo (lampbrush).

Diacinesis. El dipléteno culmina con esta subfase,
que es donde se hacen evidentes las cuatro crométidas
de los dos cromosomas unidos por sus centrémeros y
los puntos quiasmaticos, estas tétradas se desasocian
de la pared nuclear y comienzan su migracién hacia la
placa ecuatorial. Esta es también la etapa que marca
la entrada a la metafase de la primera division
meidtica.

Dado que los procesos del ciclo celular son
continuos y no presentan puntos de fin y de inicio
tajantes o bien definidos!, han hecho una subdivisién
del zigdteno y del paquiteno para establecer atin con
mds precision los fendmenos que ocurren durante
cada una de estas subfases de la profase I. De acuerdo
a sus observaciones, proponen tres diferentes ctapas
del zigoteno (Z1, Z2, Z3), en las cuales la sindpsis
comienza en Zp y continda durante Zz y Zs, para
completarse durante el inicio del paquiteno (P1).
Durante todas las etapas del paquiteno (P1, P2, P3, P4
y Ps), la sindpsis es completa entre los dos
cromosomas homdlogos, sin embargo, el grado de
enrollamiento que logra el complejo sinaptonémico es
escasos en P1, logra su miaximo durante P3, y vuelve a
ser escaso en Ps.

Es dentro de la primera profase, que se realiza el
entrecruzamiento y ocurre la recombinacién génica
entre dos cromitidas (nc hermanas) de los
cromosomas homodlogos. Se dice que este proceso
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puede comenzar tan tempranamente como la subfase
de leptdteno, cuando se da la bisqueda de homologia
de secuencias independientemente de la formacion del
complejo sinaptonémico y finalizar con la resolucién
de los intermediarios de recombinacion y la formacién
de quiasmas durante el dipl(’)tenoz.

Una vez que los cromosomas bivalentes estdn
localizados en la placa ecuatorial, sus regiones
centroméricas comienzan a separarse por accion de
las fuerzas que ejercen los microfilamentos del uso,
que se anclan a los cinetocoros monopolares de cada
uno de los cromosomas. Estos cinetocoros se
encargan de que la segregaciéon de los cromosomas,
con sus dos cromdtidas, se realice después del
apareamiento sufrido en la profase I. Para que la
segregacién cromosémica culmine al final de la
anafase I, los quiasmas se recorren hacia cada uno de
los extremos libres de los cromosomas homoélogos
hasta quedar estos {ltimos, completamente separados.

El final de la primera divisién del proceso meibtico
estd caracterizado por la citocinesis, que da como
resultado a dos células haploides que contienen un
solo cromosoma de cada par y cada uno de estos, dos
crométidas. Estas cromitidas ya no son idénticas,
como al concluir la duplicacién de DNA antes de la
entrada a la profase meidtica I, ya que solamente una
de ellas de cada cromosoma homdlogo se involucra en
la recombinacién y la otra permanece intacta.

Compilejo sinaptonémico. Morfologia y funcién, este
complejo es una estructura protéica escaleriforme, con
un elemento central y dos barras laterales unidas por
filamentos transversos que se disponen a intervalos
regulares en toda su longitud3. Al principio de su
formacién, el complejo sinaptonémico (CS) es
observable como barras protéicas asociadas
Unicamente a la cromatina de las regiones donde existe
homologia entre dos cromosomas, llamada
alineamiento presinéptico4 y posteriormente, estos
elementos axiales son el punto de anclaje para los
filamentos transversos. Conforme progresa la sinapsis
entre cromosomas homdlogos, esta configuracion
protéica se extiende a todo lo largo de éstos® y una vez
que los pares cromosomicos se encuentran alineados y
unidos en el total de su extensién por el CS, éste
Gltimo adquiere wuna conformacién espiralada,
aumentando asi el grado de condensacién de la
tétrada.

La funci6n de los elementos axiales se ha especulado
que es la intervencién en las pruebas de ensayo-error
en lugares especificos de reconocimiento, por medio



de la orientacién de las porciones homdblogas entre
dos cromosomas durante el alineamiento presinéptico,
ademds de ser ¢l cimiento en la organizacién de las
asas cromatinicas y el punto de conexién entre la
cromatina y los filamentos transversos de la tétrada®®,

Tradicionalmente s¢ ha otorgado al CS maduro,
también llamado tripartita, el papel de asociacién de
los cromosomas homélogos para la intima relacién de
las secuencias que interactian durante la
recombinacidn. Sin embargo, en los tiltimos afios se ha
visto que ¢l alineamiento presindptico, el inicio de la
sinapsis y el inicio de la recombinacién se pueden
levar a cabo sin la intervencién del complejo
sinaptonémico tripartita7 y en algunos casos la
recombinacién puede completarse sin la existencia
aparente  del cs®1,  Para las observaciones
anteriormente descritas, ellos proponen que la funcién
del CS estd relacionada con la resolucién de los
intermediarios de recombinacion (intermediarios de
Holliday), y que al menos los clementos axiales son
indispensables ara el aparcamicnto
recombinogénic04’1l' 3. Finalmente, se ha especulado
que la funcién del CS, aparte de llevar a cabo una
correccion en la interaccién por homologia entre
cromosomas no homdlogos durante el zigbteno, para
que el entrecruzamiento se realice Gnicamente entre
cromosomas del mismo par dentro de la subfase de
paqul’tenom’ls, podria ejercer interferencia en la
recombinacién, para que ésta se lleve a cabo
solamente en los puntos de reconocimiento de
homologia iniciales” de acuerdo al modelo de
interflezrtlaélcia de King y Mortimer propuesto afios mas
tarde ™",

Constituyentes moleculares. Como ya se habia
mencionado anteriormente, el complejo
sinaptonémico maduro no es necesario para que la
blsqueda de homologia entre secuencias de DNA
contenidas en diferentes cromosomas se lleve a cabo.
Sin embargo, para que exista una interaccién
DNA-DNA se asume que, desde etapas tempranas de
la meiosis, proteinas similares a las de la familia de Rec
de las bacterias estdn presentes para mediar el
reconocimiento entre secuencias homodlogas. Se ha
dicho también, que una vez que se ha encontrado
homologia  entre  secuencias de  diferentes
cromosomas, se hace aparente el ensamblaje de los
elementos axiales del CS, asociados siempre a la
cromatina de las regiones de interaccién de los dos
cromosomas. Estos elementos axiales son
indispensables para que se inicic y culmine la
recombinacidn, ya que se ha observado que si estos no
se hacen presentes, no se lleva a cabo ni la sinapsis ni
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la recombinaci6n, ademés de no formarse el complejo
sinaptonémico maduro. Tomando en cuenta lo
anterior, se han podido identificar genes, cuya
expresion interviene en el progreso de la meiosis, y
que cuando existen mutaciones en algunos de ellos
diferentes aspectos de la sinapsis y recombinaci6n se
encuentran afectados, o simplemente no se dan. Sila
recombinacion presenta fallas o estd ausente se dice
que la alteracién se encuentra a nivel de formacién de
las barras protéicas de los elementos aixiales y si la
sinapsis y/o la segregacion son defectuosas o no
existen, los factores alterados deben ser los del
clemento central del CS, aunque la recombinacidn se
lleve a término. Ha sido posible concluir entonces,
que los productos génicos de las familias de MAP,
HOP, RAD, SPO, RED y REC se presentan asociados
a los elementos axiales! '20, y es mas, a través de la
identificacién de dedos de zinc en la estructura de
HOPI se ha demostrado que ésta tiene la capacidad
de enlazar al resto de las proteinas del CS con el DNA
del cromosomal’. Los productos de genes
pertenecientes a las familias de SYN y ZIP se han
podido detectar en la porcidn central del complejo, asi
como también se ha encontrado que es requisito
indispensable la presencia de la topoisomerasa II para
lograr una segregacién exitosa 123 Meuwissen®
observaron que parte de la estructura de la proteina
SYNI posée una conformacién hélice-hélice, que le
confiere una capacidad para formar asociaciones
proteina-proteina.

Un hallazgo interesante, es el hecho de que los genes
DMCI1, HOPI, MERI, SPO11, SPO13, SPO16y ZIP1
compartan todos la secuencia TCGGCGGCTA, que es
una secuencia represora (URS1) localizada rio arriba
de un gran nimero de genes mitdticos™.

Apareamiento y sinapsis. Al parecer el primer
evento meibtico es la interaccién paranémica de los
cromosomas a distancia. La blisqueda de homologia
se da por todo el genoma (afin entre cromosomas no
homologos) como un proceso de ensayo y error. En
este proceso las cadenas dobles de DNA siguen
intactas y una vez que ha comenzado la formacion de
los elementos axiales, las cromatidas se asocian por sus
secuencias de mayor homologia en las regiones
preferentes para la recombinacién.,  Serfa ldgico
pensar que las porciones de mayor correspondencia
sean entre cromosomas del mismo par. Los elementos
axiales contindian su crecimiento a todo lo largo de la
tétrada, quedando alineados paralelamente a unos
300nm. Conforme sigue la profase meidtica I, el
elemento central del CS se hace evidente por la
polimerizacién de ZIPI®, al mismo tiempo que se
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generan los rompimientos de doble cadena’ .

Cuando ¢l CS queda completamente estructurado, las
cromitidas hermanas se encuentran a una distancia de
100nm y se consiera a los cromosomas en sinapsis.
Los rompimientos de doble cadena parecen ser de
gran importancia para el mantenimiento de los sitios
de apareamiento imicial y para el inicio de la
recombinacién. Es posible que la formacion de DNA
heteroduplex se requiera en una longitud de
aproximadamente 1 Kb, para que la sinapsis sea
estable®®, y esto en general no es observable sino hasta
la subfase del paquiteno. Si el pareamiento
cromosémico estd dado principalmente por la
homologia de secuencias y la sinapsis es continua a

todo lo largo de los cromosomas de los pares °

autosémicos, los cromosomas sexuales, en el caso del
sexo heterdcigo, presentan formas de apareamiento
por la presencia de regiones pseudoautosdmicas, que
son por las cuales se parean e intercambian
informacién estos cromosomas”’.

principalmente en procariontes, Ademds de la
recombinacién por transposicion, dada por los
transposones, retroposones y los retrovirus, existe la
recombinacién general u homéloga, que se observa
tanto en procariontes como en eucariontes
unicelulares y pluricelulares, siendo en estos Gltimos
principalmente durante la meiosis. Este dltimo tipo de
interaccién entre cadenas de DNA es el que ahora nos
concierne.

Eventos enzimdticos. Para la mayor parte de los
pasos en la recombinacidén las descripciones se han
hecho primordialmente en levadura, Saccharomyces
cerevisige, aunque algunos otros estudios se han
realizado en otros organismos eucariontes. Se ha visto
que los eventos involucrados se inician con el
reconocimiento por homologia entre dos cadenas
dobles de DNA. Algunos autores mencionan que
dicha busqueda se da entre cadenas dobles intactaszs,
otros han observado una ruptura de cadena sencilla en
uno de los DNA, para formar cadenas triplex paralelas

A. Interaccion DNA-DNA entre

~_____~ ~__J
- N

secuencias homidlogas

B. Formacion de elementos axiales
en zonas de reconocimiento

_C. Los elementos axiales se

~ convicricn ¢n letcralcs y sc
polimeriza el elemento central.
Se da la interferencia de re-

combinacidn en algunas zonas
de recenocimiento inicial.

Fig. 1. Esquema de los pasos en la interaccién DNA-DNA, formacién de los elementos axiales y la polimerizacién del elemento central del

complejo sinaptonémico durante el apareamiento y sinapsis

Recombinacién. Recombinacion es el fendmeno por
el cual dos cadcnas dobles de DNA intercambian
regiones o secuencias en sitios determinados. Una vez
que el intercambio de informacion se ha llevado a
cabo, se les denomina moléculas recombinantes.
Existen varios tipos de recombinacién, entre los que
encontramos a la sitio-especifica, misma que se observa
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con el diplex intacto?, mientras que aiin otro propone
que la interaccién durante la bisqueda de homologia
es por rompimiento de doble cadena®. De todas
formas, coinciden en que la interaccion para el
reconocimiento entre dos cromosomas se encuentra
mediada por la protecina REC A, que se asocia a las
cadenas sencillas de DNA con extremos 3’libres, para



formar los filamentos presindpticos. Estos son los
filamentos que llevan a cabo la blisqueda de regiones
correspondientes u homologas entre dos cromosomas
y que segiin Camerini-Otero forman parte del triplex
paralelo, quedando el filamento invasor asociado
plectonémicamente al surco mayor del duplex
receptor. De cualquier manera, se requiere que
alguna o ambas cadenas de DNA scan cortadas en
sitios especificos por una proteina o complejo
enzimitico con actividad de endonucleasa vy
exonucleasa, se supone que estos sitios sean similares a
las secuencias chi en los genomas bacterianos. Coxy
Lehamn®! proponen que el complejo de REC B,C,D.
es el que lleva a cabo esta funcidn, recorriendo el
genoma y realizando primero un corte en una sola de
las cadenas, cuando este complejo llega a una de las
secuencias especificas. Posteriormente, este corte se
amplia para gencrar filamentos de DNA largos con
extremos 3’libres, que son los que reconoce REC A.
El filamento presindptico invasor se asocia a una de
las cadenas de un daplex y genera un asa "D" en el
diaplex intacto por desplazamiento de la cadena con la
secuencia no complementaria’?, y la formacién de
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asocie a su complementaria en el diplex donador,
fendmeno llamado segunda oposicion. De esta
manera se configura la rama de recombinacién, donde
se encuentran dos cadenas intactas y dos cadenas
interactuantes. Dicha rama de recombinacién se
recorre y deja a dos dobles cadenas de DNA hibridas,
que se les denomina DNA heterodiplex y dicho
corrimiento se detiene formando un intermadiario de
recombinacién. Las enzimas encargadas del
corrimiento de la rama de recombinacién y de la
resolucién de los intermediarios pertenecen a la
familia de los genes RUV. RUV A Y RUB B se
encargan de la migracion de la rama de
recombinacién, mientras que RUV C, se encuentra
asociada a la resolucién del intermediario de
recombinacién (también llamado de Holliday), que
trae como consecuencia la formacion de dos cadenas
heterodiplex y dos cadenas recombinantes. Las
porciones de DNA heterodiplex finalmente resultan
en conversion génica cuando los alelos no son
idénticos (alelos paterno y materno), o cuando el
entrecruzamiento de un gen se realiza con regiones
adyaceantes al alelo homdlogo (regién pseudeogénica).

A. Dos hélices homélogas de DNA.

B.Corte de una cadena e interaccidn,
Primera aposician.

C. segunda aposicidn.

D. Migracién de la rama de replicacion, y
- ligamiento de las cadenas. Formacion
RSSO RS E RN de DNA heteroduplex.

Fig. 2. Esquematizacién de la interaccidn que se dd al inicio de la recombimacién

pucntes de hidrégeno entre las bases de las cadenas
con las secuencias complementarias. El siguiente paso
en los eventos que traen como consccuencia la
recombinacion, es el corte de las otras cadenas de
DNA involucradas, para que el asa "D" formada se

Es durante esta ctapa que finalmente se hacen
evidentes los nédulos de recombinacién maduras en la
parte media del complejo sinaptonémico asociados al
alemento central. En estos puntos, es donde
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RESOLUCION DH. INTERMEDIARIO
DE RECOMBINACION.
(Holliday).

1. Formacion de cadenas
recombinantes

2. Formacion de cadenas
heteroduplex

Fig. 3. Esquema que muestra las posibilidades de la resolucién del intermediario de recombinacién

posteriormente quedaran unidas las crométidas
formando los quiasmas, que se proponen como lugares
de vital importancia para el balance de las fuerzas del
uso acromético de la primera division del proceso
meidtico>>.

Cabe hacer notar, que para que los procesos de
migracion de la rama de replicacion y la resolucion del
intermediario se lleven a término, es necesario que se
hagan manipulaciones topoldgicas sobre las cadenas
de DNA que interactiian durante la recombinacién.
Esta manipulacién se ejerce por medio de las
topoisomerasas I y II, que se encargan de cortar, ya
sea una sola de las cadenas en un diplex para que éste
pueda rotar sobre la  cadena  continua
(DNA-topoisomerasa I), o bien que el corte sea en
ambas cadenas para poder pasar a través de este corte
otro daplex e inducir la disminucién en los
superenrrollamientos causados por la progresion de
los elementos de recombinacién (DNA-topoisomerasa
).

Importancia de la recombinacién génica en los
procesos de evolucién y adaptacion.

Bésicamente, la segregacién azarosa de las
cromitidas de los cromosomas y la recombinacidn de
la informacién génica que se desarrolla durante la
meiosis, permite a las mutaciones, tanto favorables
como desfavorables organizrse y ser experimentadas
de manera independiente, teniéndose como
consecuencia una forma de mantener a todos aquellos
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cambios que representan una ventaja para el
aprovechamiento de los recursos del medio que
circunda a los individuos, asi como un método de
eliminacién de las combinaciones de informacién que
les proporcionen a los organismos ineficiencias para
hacer uso y defenderse de los elementos ambientales.
Sila inica fuente de variabilidad génica de las especies
fueran las diferentes combinaciones resultantes de la
reproduccién sexual, la gran variabilidad de fenotipos
que existen y la rapidez con que se ha dado la
evolucién no serfan las reales. Sin embargo, la
segregacién de los cromosomas maternos y paternos
durante la primera division meidtica, la separacién de
las crométidas de cada cromososma (crométidas
recombinantes u originales) durante la segunda
division de este proceso, nos dan una taza de
variabilidad de varios ordencs de magnitud. En
humanos, quienes poseemos 23 pares de cromosomas,
pueden existir2®® diferentes combinaciones posibles
de segregacidn, sin tomar en cuenta los eventos de
entrecruzamiento de las crométidas™.

Repercusion de las alteraciones de los diferentes
elementos involucrados durante la meiosis.

Los diferentes productos génicos que se encuentran
como parte constitutiva de los distintos elementos del
CS pueden causar distintas alteraciones tanto en el
apareamiento y segregacion de los cromosomas, como
en la progresién de las etapas de la meiosis. Algunos
autores han encontrado que mutaciones en los genes
cuya expresidon estd relacionada con el elemento



central del complejo sinaptonémico, pueden causar
fallas en la segregacién o en la disyuncion de los
cromosomas de una tétrada durante la primera
division del proceso meittico’’ . La repercusion de
fallas en la disyuncién o segregacidn cromosdmica, es
la formacién de aneuploidias, entre las cuales
contamos las trisomias de los pares 18 y 21 (47,
+21;47, +18), en el par cromosdmico sexual como el
triple X (47,XXX), el sindrome de Kline-felter
(47,XXy), o bien las monosomias. Entre estas tltimas
s se encuentran en los pares somdticos, de las que no
hay ninglin ejemplo entre las especies de animales
superiores, mientras que para el par sexual, tenemos
como ejemplo al sindrome de Turner (45,X). Si bien
las alteraciones en la disyuncién traen como
consccuencia ancuploidias, las fallas en la segregacién
durante la meiosis I, pueden resultar en alteraciones
tales como translocaciones entre pares homdlogos. Si
ademds de existir una falla en la separacion de los
cromosomas (parcial o total), se dan fallas en el
reconocimiento  entre  cromosomas homdlogos,
podemos encontrar translocaciones robertsonianas.
Estas alteraciones en ¢l apareamiento homoélogo se
pueden deber a mutaciones en los genes de las familias
de proteinas que se encuentran relacionadas con los
elementos axiales (laterales) del cst’2,

Cuando los elementos involucrados en la meiosis que
estdn alterados son los mismos cromosomas, las
posibles  consecuencias serdn fallas en el
reconocimiento, que a su vez repercuten en
aparcamiento y sinapsis alterados que pueden dar
como resultado inversiones, duplicaciones y deleciones
principalmente. Estas alteraciones se¢ traducen en
infertilidad, por detenciones ¢n el proceso meidtico, o
también pueden repercutir en una baja viabilidad de
los gametos.

Inducciéon de alteraciones cromosomicas en células
meidticas por agentes fisicos y quimicos.

Aunque es dificil saber a ciencia cierta el nivel al que
los diferentes clastégenos actuan, se ha podido
determinar que la exposicion a diversos agentes fisicos
y quimicos producen una variedad de alteraciones
estructurales en los cromosomas de células
germinales.

En distintos estudios, las radiaciones ocasionan
principalmente translocaciones en espermatogomias y
aberraciones  cromatidicas e  isocromatidicas,
incluyendo deleciones, en espermatocitos que se
encuentran en la fase de sintesis o inmediatamente
posteriores a ésta. Todo lo anterior trae como
consecuencia final retrasos o detenciones en la

Meiosis

meiosis, dependiendo de la cantidad de radiaci6n a la
que se exponen las células gcrminales35 37 Por lo que
respecta a celulas germinales femeninas, las
alteraciones son principalmente de tipo cromatidico e
isocromatidico,  incluyendo  las  delecciones
isocromatidicas que se observan como bivalentes
acéntricas. También, dependiendo de la dosis, si ésta
es muy alta, puede representar alteraciones letales
dominantes tanto durante o después de la primera
division meidtica. Esto trae como consecuencia la
atresia celulas marcada®®, Las translocaciones
reciprocas son muy raras, y otros tipos de aberraciones
cromosOmicas quizd sean letales durante la
segregacion en la primera divisién en la primera
divisiobn meidtica, y por lo tanto no puedan ser
observadas. El estudio del efecto clastégeno de los
agentes quimicos durante la meiosis ha sido mds
dificil. En general éstos requieren de un periodo de
sintesis DNA, para hacer observable su accién (S
dependientes), con la excepciéon de algunos agentes
S-independientes como citosin-arabindsido,
8-etoxicafeina, 8-metoxicafeina, bleomicina,
adriamicina y platinol.

Tanto en celulas germinales masculinas como en las
femeninas, los intercambios cromatidicos son més
frecuentes que las deleciones, y se ha podido
determinar que la sensibilidad méxima a las
radiaciones  ionizantes se presenta durante el
zigbteno> "%, Anteriormente se decia que los
fragmentos acrosdmicos eran mas frecuentes que las
alteraciones cromatidicas, y que los periodos de mayor
sensibilidad eran durante el paquiteno y el dipiéteno.

El efecto de la bleomicina es principalmente
intercambios sencillos o miltiples y deleciones
cromatidicas e isocromatidicas. Otros agentes
quimicos (incluyendo a los S-dependientes) muestran
una disminucién en la tasa de induccién de
alteraciones, con respecto al tiempo, aunque en
algunos casos aberraciones cromosémicas de tipo
estructural han sido obervadas en estadio de moérula,
pero nunca en etapas post-implantacién.  Los
espermatocitos parecen presentar alteraciones letales
con una frecuencia mayor a la de los espermatocitos, a
diferencia de los tratamientos con radiaciones, en
donde los espaermatocitos resultan més sensibles a los
efectos ionizantes.

Por lo que respecta al CS de autosomas y
sexocromosomas, tanto radiaciones ionizantes como
agentes quimicos alquilantes producen una seric de
alteraciones como son rupturas, tanto en los elementos
axiales como en los elementos centrales. Resultan
preferentemente afectadas las regiones teloméricas,
centroméricas y las regiones recombinantes*04
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