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4«6« •• Prwiôstic_>_en_jL^^ de translo-

cacions Robertson!ânes

Ghandiey i col* (l9?6a) varen demostrar que el pronòstic

per a una determinada translocació depèn del comportament

meiòtic del trivalent o tetravalent a metafase I: les con-

figuracions en anell predisposen a la formació de garnets

normals i les' configuracions en cadena predisposen a la de
I !¡garnets desequilibrats*

/

Les translocacions Robertson!anés sempre presenten configu-

racions en badena a la metafase I i acostumen a portar

associat un bloqueig meiòtic parcial a espermatòcit prima-

ri (Ghandi ey j, 1979) e Per tant, la informació a obtenir dels

estudis meiòtics convencionals és molt limitada*

Tenint en compte les dades de Moses i col» (1979), Elder

i Pathak (1980) i les presentades en aquest treball (veu-

re 4 * 5 * ) ? la determinació de la geometria que presenten

els CS en un determinat trivalent a paquitê pot ésser una

dada molt valuosa per al pronòstic de fertilitat d'indivi-

dus portadors de fusions cèntriques*

L'orientació predominant dels elements acrocèntrics del

trivalent en cij;, respecte al producte de fusió, afavoreix

la disjunció equilibrada de cromosomes i la formació nor~

mal de garnets* L'orientació en trjms afavoreix la no dis-

junció i la formació de garnets desequilibrats.

Des delpunt de vista clínic, tenint en compte aquestes da-

des, el consell genètic per als individus portadors de

translocacions pot ésser ampliat considerablement mitjan-
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cant els estxidis de C S* Si els elements del tri valent a

estudiar presenten una orientació predominant en cis en

tots els nuclis paquitenies analitzats, el pronòstic es

b6, i és factible un embaràs sota control d'amniocentesi;

si l'orientació predominant és en _trans el pronòstic és

totalment desfavorables

Per tant, 1'/estudi de complexos sinaptinèmics que reflec-

teix la geometria de l'aparellament cromosòmicsva direc-

tament relacionat amb el pronòstic de fertilitat dels

portadors de transíocacions i amb la posible incidencia

d'anomalies cromosòmiques a la descendència,,
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4«7» £^ baró infêrtil

Des del punt de vista clínic, a l'hora de solaiicitar

l'estudi citogenêtic en el baró infertil, i seguint el

protocol de la figura 40? es aconsellable començar per

l'estudi cromosòmic mitòtic» L'obtenció- del cariotip

somàtic ens'permetrà detectar els portadors d'anomalies

cromosòmiques i eliminar aquells individus en els quals

es dedtieix que la seva infertilitat és deguda al cariotip

somàtic anormal (ex, en la Síndrome de Klinefelter)„

En. tot pacient amb cariotip normal, com que no hi ha cap

correlació entre la presència d'anomalies meiòtiques i

altres paràmetres (Templado i col., 1976, 1978y 1980;

Templado, 1981), recomanem realitzar l'estudi meiòtic,

sempre que no es detectin altres causes d'infertilitat,

per descartar possibles mutacions meiòtiques (veure 4*4.)•

Aixi com en tot pacient portador d'anomalies cromosòmiques,

a fi i efecte de determinar el possible pronòstic de les

mateixes (veure 4.5.)»

Cap dels mètodes descrits fins ara per a l'estudi meiòtic

no podien ésser utilitzats per a l'anàlisi profonda del

comportament cromosòmic durant la sinapsi* Aquestes dades

poden ésser obtingudes tan sols mitjançant l'estudi dels

diferents estadis de la profase meiòtica i concretament

mitjançant l'estudi de CS i, com s'ha demostrat en aquest

treball, és una informació que cal tenir molt en compte

a l fhora de determinar el pronòstic per a les infertili-

tats masculines,,
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Per jiant, considerem que l'estudi de complexos sinaptinê-

mics ha d!êsser inclòs com a sistemàtic en tot estudi meiò-

tic. ;
í

Suggerim que tota biòpsia testicular, obtinguda per anàlisi

citogenêtica, sigui dividida en dues parts i que es porti

a terme, paral·lelament, l'estudi cromosòmic convencional

i l'estudi de CS, tal com s'indica a la figura 40*

En relació al consell genètic, aquest dependrà en cada pa-

cient de leJ3 ¡.possibilitats de segregació normal de cromo~

sornes i de [La formació d'un nombre més o menys gran de ga-

rnets equilibrats,. Malgrat tot, inclus en el millor dels

casos, és sempre recomanat controlar qualsevol embaràs

mitjançant amniocentesi.
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Baró infertil

Estudi cromosòmic mitòtic

Anormal

__^m_mm^^ cromosò-
mic i de CS per a deter-
minar tipus d'aparella-
ment i probable segre-

gació

Consell genètic

Favorable
I

Possibilitat d'embaràs
amb control d'amniocentesi

Normal

per a desear- 1 ar
mutacions meiòtiques

{
Estudi meiòtic cromosòmic

Anormal "Normal"
Amb univalents
autosòmics o
gonosòmics

Normal

Estudi de CS
per a carac-
teritzar
1'anomalia

Estudi de CS
per a detec-
tar possibles
anomalies

Estudi de
C S c on.fi r-
mati u

Desfavorable

*Contracepcióy adopció, insemina-
ció, etc*

Figura 40.- Protocol d'estudi citogenêtic en el baró infertil.
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5e CONCLUSIONS

1. La fidelitat dels estudis de complexos sinaptinV-•

amb microscopi òptic queda demostrada en coincid'-1 ï

dades morfològiques presentades en aquest treba] ] irl

els estudis de meiosi clàssica i els de CS amb micros

copi electrònic^,
•

(j
2e L'estudiï de complexos sinaptinëmics en individus con-

i
trol ha permès i

» caracteritzar acuradament al microscopi òptic els

diferents estadis profàsics

„ establir la freqüència d'estadis profàsics en. in-

dividus de fertilitat coneguda

* descriure el cicle sinàptic en espermatòcits humans

i establir el patró de la sinapsi cromosornica al mi

croscopi òptic y i

o obtenir el cariotip standard de complexos sinaptin^è

mies,

dades que representen les bases per a la detecció a pro

fase de qualsevol anomalia cromosòmica o sinàptica.

3. L'estadi profàsic més nombrós en individus control és

el de paquitè (47.4% dels nuclis, estudiats), seguit resi

pectivament pels de zigotê (31.-8%), leptotê (18.8%) i

diplotè (2%).

La relació entre nombre de zigotès i paquitês es de

1/1*5.



159

4. S'ha descrit per primera vegada en l'espècie humana

l'aspecte que presenten-els complexos sinaptinemics

en l'estadi de diplotê, dada important ja que corres-

pon a l.'inici de la desinapsi normal de bivalents,,

5« Queda demostrat que l'estudi de complexos sinaptinè-

rnics 'am'b microscopi òptic representa un mètode valuós

en l'anàli/si de la meiosi en biòpsies testicl·ilars d'in

dividus infertils. Els principals avantatges que ofe-

reix són*

. una metodologia senzilla i ràpida

« permet aprofondir en l'estudi meiòtic a profase

* .ofereix la representació del- comportament sinàptic

al llarg de la profase I i la possibilitat de de-

tecció de les seves anomalies

• permet l'estudi de gran nombre de cèl·lules amb re

lativament poques preparacions*

c significa una nova possibilitat d'estudi meiòtic

per a individus infertils amb bloqueig' total a es-

permatòcit primario

6e Les principals diferències observades mitjançant l'es-

tudi de complexos sinaptinêmics en individus infertils

respecte els controls són:

. l'alteració de les freqüències dels estadis profàsics,

degut a i'alt percentatge d'individus amb bloquejos9

« anomalies en l'estructura dels complexos sinaptinê-

mics

. presència de formacions que reflecteixen anomalies

cromos orni que s 3, estructurals o numèriques, i
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«, absència completa de celslules germinals

7o La freqüència d'anomalies en els complexos sinaptinè-

mies en la nostra sèrie d'individus infèrtils ha estat

del 28*8^00

8» S'han descrit tres tipus d'anomalies'del complex sinap-

tinèmic associades a la infertilitat masculina (desinap

si) que no havien estat observades anteriorment a aquest

treball6

9 o , L e s anomalies dels complexos siiiaptinèmics observades

poden tenir el seu origen en mutacions gèniques que

afectin a l'encadenament o manteniment de les cues de

les molècules de miosina en l'element central del CS.

10. Un 2068/¿ dels individus infèrtils esttidiats presenta-

va bloqueig meiòtic pre-paquitenic®

L'etiologia d'aquests bloquej os podria raure en muta-

cions gèniques que afectin la síntesi del Z-DNA (indi?

pensable per a la sinapsi) i/o la síntesi dels elements

del complex; cosa que provocaria 1'anuí «lacio de la si_

napsi observada en aquests individus»

T1. Queda demostrat que l'estudi de CS en individus porta-

dors de translocacions Robertsoniânes permet establir

el pronòstic de fertilitat dels portadors i la possi-

ble incidència d'anomalies en la descendència»
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12o Del resultat de les comparacions entre l'estudi meiò

tic convencional i el de complexos sinapti'nêmics, en

deduïm que la informació obtinguda mitjançant l'estudi

de CS en individus infertils és concordant i complemen

tària de l'obtinguda mitjançant l'anàlisi meiòtica cro

mosòmica convencional.

13® En casos amb bloqueig meiòtic incomplet^ l'estudi de

CS ofereix més informació que l'obtinguda a la metafa

se I.

14» Algunes característiques meiòtiques considerades fins

ara com a normals (ex 8 ï presència d'univalents de mida

petita a metafase i) van relacionades amb anomalies

- d'aparellament a profase.

15® Un 24-3% d'individus infèrtils estudiats en aquest

treball presentaven anomalies meiòtiques détectables

tan sols mitjançant l'estudi de CSe

16è S'ha descrit la presència de complexos sinaptinèmics

alterats en els dotze casos de desinapsi estudiats®

Per tant, els diferents tipus de desinapsi descrites

semblen degudes a anomalies dels complexos sinaptinê

mies y i donen per resultat que el procés sinàptic si

gui incomplet totalment o parcial, cosa que es reflec

teix en la~ baixa freqüència de quiasmes observada a

la metafase I,
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17. Podem afirmar que el complex sinaptinèmic és una es-

tructura indispensable perquè tingui lloc una meiosi

normal en l'espècie humana, .i qualsevol alteració de

tectada en la seva estructura representa el reflex

drun comportament meiòtic alterat.

18.¡Desprès d'aquestes conclusions, considerem que l'anà

lisi de complexos sinaptinèmics ha d'ésser inclosa

sistemàticament en tot estudi citogenêtic meiòtic del

baró infèrtil.
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