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RESUMEN

Los polimorfismos de heterocromatina constitutiva en nuestra especie son variantes estructu-
rales que se ubican en segmentos especificos e incluyen regiones centroméricas y paracentro-
méricas de los cromosomas 1,9y 16 y la region terminal del brazo largo del cromosomaY. Los
mismos se detectan con técnicas citogenéticas de bandeo C. Se ha postulado que la cantidad de
heterocromatina jugaria un rol importante en condiciones ambientales extremas: individuos
con menor cantidad de heterocromatina se adaptarian mejor a condiciones de hipotermia e
hipoxia. En el presente trabajo se analizan diferencias de tamafio y posicion de bandas hete-
rocromaticas entre dos poblaciones con caracteristicas ambientales diferentes (Puna y Chaco)
de la provincia de Salta. A través del analisis cuantitativo de las longitudes de cromosomas y
bandas se encuentran diferencias entre ambas poblaciones, siendo las bandas de menor tamafio
en individuos que habitan zonas altas, resultado que puede estar vinculado con la accién de la
seleccion natural. El otro factor evolutivo que puede ser determinante para explicar las dife-
rencias en el tamafio de las bandas C, es la deriva génica. La accién de este factor se evidencia
en poblaciones pequeias, como las de Puna. De los resultados obtenidos es posible considerar
que la variabilidad de heterocromatina constitutiva es informativa para establecer diferencias
genético poblacionales entre grupos étnicos que habitan diferentes ambientes.
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ABSTRACT

In most organisms, constitutive heterochromatin occurs around the chromosome centromere
and near telomeres. In the human chromosomes 1, 9, 16, and the Y-chromosome contain large
regions of constitutive heterochromatin. Heterochromatin is detected by citogenetics technics.
It has been suggested that the amount of heterochromatin plays an important role in extreme
environmental conditions: individuals with small amounts of heterochromatin are better adap-
ted to hypothermia and hypoxia conditions. In this work we analyze band size differences and
position in two populations of Salta in different environments (Puna and Chaco). According
to quantitative analyses, there are differences between the studied populations, with smaller
bands in individuals at high altitude, that may be related with natural selection. Genetic drift
is the other process which can explain the differences observed. We conclude that constitutive
heterochromatin is informative to genetics differences between ethnics groups.
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Los polimorfismos cromosémicos de heterocromatina
constitutiva son variantes estructurales localizadas en
segmentos especificos (regiones centroméricas y paracen-
troméricas de los cromosomas 1, 9y 16, la region terminal
del brazo largo del cromosoma Y, brazos cortosy satélites de
cromosomas acrocéntricos) (Angell y Jacobs, 1975; Harrison
etal, 1985; Hultén et al 1995; Ibraimov, 1993) que presentan
variacion del tamafio de la porcion de heterocromatina entre
homélogos -heteromorfismo- (Craig-Holmes y Shaw, 1971).

La heterocromatina tiene correspondencia con secuencias
que no funcionan como codificadoras, se heredan en forma
mendeliana, no mutan frecuentemente (Craig- Holmes y
Shaw, 1971; Ibraimov, 1993; Kosower et al, 1995; Nand
et al, 1981; Retyk-Jeison, 1995) y no cambian durante la
ontogénesis.

Es dificil considerar este ADN genéticamente inactivo,
suponiéndose funciones especificas:

1. “Efectos de posicion” (activacidn e inactivacién de genes
adyacentes)

2. Participacion en el entrecruzamiento de cromatides her-
manas en la mitosis

3. Rol estructural u organizativo del nticleo y cromosomas
4. Reconocimiento de cromosomas homdlogos y participa-
ciéon en el apareamiento cromosémico en la meiosis

5. “Proteccién” de genes estructurales

6. Deposito de secuencias de ADN (no esenciales) para su
uso en la evolucion

7.Ninguna funciéon (ADN acarreado a través del proceso de
replicacion y segregacion de los cromosomas).

Ibraimov (1993, 1998 a, b, c) afirma que tiene “valor
selectivo”, varia de una poblacién a otra debido a factores
ambientales mas que raciales o étnicos. Observo que pobla-
dores de zonas altas (y latitudes boreales) presentan menor
cantidad de heterocromatina y de variantes, comparados
con habitantes de zonas templadas y bajas. Propone que
la cantidad de heterocromatina jugaria un rol importante
en condiciones ambientales desfavorables: individuos con
menor cantidad se adaptarian mejor a condiciones de frio
e hipoxia.

Este trabajo aporta datos a los ya analizados en poblacio-
nes del NOA (Acreche, 2006; Acreche y Albeza, 2001; Acreche
et al, 1999; Acreche et al, 1996; Albeza et al, 2002; Caruso
et al, 1999 a; Caruso et al, 1999 b) abordando el problema
de adaptacién a ambientes de altura y estudiando la varia-
bilidad genética intra e interpoblacional en polimorfismos
de heterocromatina constitutiva.

Se analizaron dos muestras de poblaciones de altura: Co-
bres (departamento La Poma) y Tolar Grande (departamento
Los Andes) pertenecientes a la regién de la Puna en Salta y
una de zonas bajas que incluye individuos de la regién de la
llanura chaquefia residentes en Salta.

La Puna comprende los departamentos de Los Andes,
parte del de La Poma y del de Rosario de Lerma. Sus carac-
teristicas climaticas, topograficas y productivas son factores
importantes que provocan el aislamiento de las poblaciones.

Cobres, a 71 km de San Antonio de los Cobres a 3880
msnm, posee un conglomerado de 22 viviendas (12 ocupadas
en el momento en que se recolectaron las muestras) y 18 que
se distribuyen desde la bifurcacién de Cangrejillos (49 km
al sur de Cobres) hasta Cerro Negro (20 km al norte). Con
una poblacién de 140 personas (incluyendo puestos desde

Potrerillos hasta Rangel), presenta una razén sexual de
70,73 y una relacién nifios-mujeres de 818,18. Parametros
biodemograficos indican que es una poblacidn vieja (7,09
% mayores de 65 afios) sujeta a deriva (Coeficientes de
Aislamiento Reproductivo de 1,76 y de Endogamia de 0,08)
(Caruso et al, 1999 b).

Tolar Grande presenta la mas alta tasa de migracion (0,77)
de las poblaciones punefias estudiadas y Coeficientes de
Aislamiento Reproductivo (13,51) y de Endogamia (0,00)
atipicos paralaregidn. Se registraron 99 habitantes, con una
razon sexual de 65,00; es una poblacion joven (4,04 % ma-
yores de 65) con elevada relacion nifios-mujeres (1043,48)
(Albeza et al, 2002).

El Parque Chaquefio, en Salta, abarca los departamentos
de San Martin y Rivadavia, la region oriental de los departa-
mentos de Oran y Anta y el Oeste de los de Metan y Rosario
de la Frontera.

En la region chaquefia se encuentran comunidades que
pertenecen a 4 familias lingliisticas: Mataco-Mataguayo
(Matacos, Chorotes y Chulupies); Gauycurt (Tobas, Pilagaes
y Mocovies); Arawak (Chané) y Tupi Guarani (Chiriguanos).

Considerando que la Puna supera en sectores los 5000
msnm y el Chaco se ubica entre los 500 y 250 msnm, se
constituyen en extremos en cuanto a esta caracteristica.

En las Escuelas de Cobres, Esquina de Guardia y Tolar
Grande se obtuvieron las muestras de las poblaciones pune-
fias incluyéndose las de pobladores cuyos padres prestaron
explicitamente su consentimiento.

Para la poblacién de zona baja se analizaron muestras de
individuos obtenidas en el Hospital Ofiativia y se seleccio-
naron aquellas cuyos ascendientes nacieron en la regiéon
chaquefia y prestaron conformidad para su inclusion.

Se realizaron bandeos CBG y GTG siguiendo protocolos
estandares. Se estudiaron 14 metafases / individuo midién-
dose bandas y cromosomas. Se realizaron 13605 mediciones
(longitud total de los cromosmas 1,9 16 e Y, sus bandas y
brazo corto del cromosoma 16).

Seregistré la variabilidad de las bandas heterocromaticas
conrelacion al valor del brazo corto del cromosoma 16 (ana-
lisis semicuantitativo) (Patil y Lubs, 1977) y se clasificaron
en niveles.

Para el analisis cauntitativo se trabajé con medidas abso-
lutas obtenidas con microscopio 6ptico. Se analizaron 102
individuos: 52 de la Puna (27 varones y 25 mujeres) y 50
del Chaco (21 varones y 29 mujeres).

Ante la falta de sistematicidad en el nimero minimo de
metafases a estudiar, se determind que la longitud de cromo-
somas y bandas tiene diferentes patrones de variacion por lo
que el tamafio de las muestras debe ser diferente.

El tamafio de las bandas C y de los cromosomas, es una
variable continua; su categorizacién es arbitraria y la cla-
sificacion puede resultar subjetiva (métodos cualitativos).

Frente a estas deficiencias se optd por realizar analisis
cuantitativo y semicuantitativo.

No se observaron, a partir de bandeo G, variantes numé-
ricas y/o estructurales, ni inversiones pericéntricas totales
y/o parciales de las regiones heterocromaticas.

Las diferencias entre medias de las longitudes de las
bandas C (anélisis cuantitativo) de ambas regiones resultan
altamente significativas (menores para la Puna) pero no
pueden ser explicadas por el tamafio de los cromosomas ya

Lhawet/ Nuestro entorno ¢ Publicacién del Instituto de Ecologia y Ambiente Humano e Volumen | ¢ Nimero | ¢ Diciembre 2011



Polimorfismos con valor selectivo en ambientes de altura

31

Variable N V. Minimo V. Maximo Media SD
1 1022 4,197 13,524 8,563%* 1,459
9 1424 1,321 9,172 5,240 0,831
Cromosoma
16 691 1,788 5,518 3,546%% 0,508
< Y 156 1,943 3,109 2,312%% 0,200
§ 1 T022 0,777 7,409 T,504** 0,257
9 1424 0,466 2,176 1,244%% 0,223
Banda C
16 691 0,389 1,865 1,040%* 0,224
Y 156 0,855 1,788 1,157%% 0,135
1 1004 4,508 13,369 7,918%* 1,514
9 1402 1,399 7,773 5,264 0,797
Cromosoma
16 609 1,244 5,596 3,451%% 0,458
8 Y 98 2,021 3,342 2,434%% 0,233
j‘:: 1 1004 1.010 2,643 1,603%% 0,226
o
9 1402 0,933 5,596 1,442%% 0,189
Banda C 16 610 0,700 3,264 1,208%%* 0,194
Y 98 1,010 1,865 1,279%* 0,170
Tabla1

Parametros estadisticos - cromosomas 1, 9,16 e Y

que en los cromosomas 1y 16, la relacion se invierte, siendo
significativamente mayores en la Puna, con correlaciones
positivas (Tabla 1).

Esta correlacion resalta la diferencia entre el tamafio de las
bandas de ambas poblaciones, se esperaria que si es mayor la
media de la longitud del cromosoma, la media de la longitud
de la banda deberia serlo también.

En el cromosoma 1 (2044 mediciones parala Punay 2008
para el Chaco) lalongitud media de labanda C es significativa-
mente menor en la Puna, mientras que la media de lalongitud
total del cromosoma lo es en el Chaco (p < 0,000) (Tabla 1).

La correlacion entre el tamafio del cromosoma y la banda
C resulta positiva y altamente significativa (r = 0,525 y p <
0,000): a mayor tamafio del cromosoma, mayor tamafo de
la banda y viceversa.

Las bandas C de los cromosomas 1 de la Puna distribuyen
entre los niveles 2 y 4, y en el Chaco entre el 2 y el 3 no siendo
significativas las diferencias de distribucion (p = 0,256).

En el cromosoma 9 (2848 mediciones para la Punay 2804
para el Chaco), la media de la banda C también es significati-
vamente menor en la Puna (p < 0,000). La diferencia entre las
medias de la longitud total del cromosoma no es significativa
(p=0,424) (Tabla 1). La correlacién tamafio del cromosoma
ylabanda resulta positiva y altamente significativa (r = 0,442
yp<0,000).

En la muestra de la Puna las bandas C distribuyen entre los
niveles 1y 4 yenladel Chaco entre el 2 y 3 con diferencias de
distribucién significativas (p = 0,039).

En el cromosoma 16 coinciden los resultados con los
obtenidos para el cromosoma 1 y 9 con medias de banda

C significativamente menores en la Puna (p < 0,000) y una
longitud total del cromosoma 16 significativamente menor
en el Chaco (p < 0,000) (Tabla 1).

La correlacién entre el tamafio del cromosomay labanda C
para cada poblacién resulta positiva y altamente significativa
(r=0,541yp <0,000).

Laslongitudes de las bandas C en la Puna distribuyen entre
los niveles 1y 3 y las del Chaco entre 2 y 3 con diferencias de
distribucidn altamente significativas (p < 0,000).

En el cromosoma Y, la media de la banda C es significati-
vamente menor en la Puna al igual que la longitud total del
cromosoma (p < 0,000) (Tabla 1). La correlacién tamafio del
cromosoma - banda para cada poblacidn resulta positiva y
altamente significativa (r= 0,770y p < 0,000).

Las bandas C en la Puna distribuyen entre los niveles 1 y 4
y las del Chaco entre 2 y 3 con diferencias de distribucion no
significativas (p = 0,623).

La presencia de bandas C significativamente diferentes entre
ambas regiones y de menor tamafo en los habitantes de la Puna
coincide con la hipdtesis de Ibraimov (1993, 1998 a, b).

Se afirma que el tamafio de la banda C del cromosoma Y ca-
racterizaria a poblaciones o subpoblaciones (Hamerton, 1971)
siendo propio de un grupo étnico determinado (Dutrillaux,
1981; De Grouchy y Turleau, 1978). Estas diferencias estarian
relacionadas con la accién de deriva génica, seleccién natural
(diferenciacion mediante fluctuaciones al azar o por adaptacién
amedios locales respectivamente) y flujo génico (contrarrestaria
la diferenciacién entre grupos locales).

Las diferencias detectadas en la Puna y el Chaco harian
suponer que, siendo un caracter adaptativo, la selecciéon
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natural favoreceria una variante determinada en un am-
biente dado. Efecto dificil de probar ya que es necesario
estimar diferencias de fertilidad y viabilidad (nacimientos
y muertes diferenciales asociados al tamafio del bloque de
heterocromatina) analizdndose supervivencia y varianza
del nimero de hijos de portadores de distintas variantes,
pardametros sujetos a factores socioeconémicos y ala acciéon
conjunta de otros genes.

La deriva génica puede ser determinante para explicar las
diferencias en el tamafio de bandas C. La accién de este factor
se evidencia en poblaciones pequefias, habiéndose estimado
sus efectos en estas localidades punefias (Albeza et al, 2002;
Caruso et al, 1999 b).

Buckton et al (1976) atribuyen ala endogamia las diferencias
cualitativas en el tamafio de bandas C encontradas en poblacio-
nes de ambientes distintos lo que indicaria que la deriva génica
provoca diferenciacion, pese a no ser mencionado.

Sibien no se puede afirmar cual de los factores (deriva génica
o seleccion natural) da cuenta de las diferencias encontradas, se
desprende que la variabilidad de heterocromatina constitutiva
es informativa para establecer diferencias genético poblacio-
nales entre grupos de diferentes ambientes.

Contrariamente alo esperado, por su caracter de semiaislado,
la Puna presenta mayor rango de variacidn, ya que las bandas
C distribuyen en al menos tres niveles.

Al comparar la distribucién por niveles con datos de diez
poblaciones (Retyk-Jeison, 1995; Ibraimov et al, 1982), la di-
ferencia resulta altamente significativa (p < 0,00). Esto sefiala
que la clasificacion por niveles de la distribucion de las bandas
C permite diferenciar, en algunos casos, al menos semicuanti-
tativamente, las distintas poblaciones, resaltando el caracter
informativo de polimorfismos de heterocromatina.

Es previsible la accion de la seleccion natural sobre las pobla-
ciones punenas teniendo en cuenta las condiciones ambientales
extremas. Altas radiaciones, baja humedad, hipoxia, bajas tem-
peraturas, exposicién a agentes mutagenos como arsénico, etc.
se asocian a caracteres morfolégicos, fisioldgicos y bioquimicos
portados por habitantes de estas zonas. Brooke-Thomas (1977),
Duloutetal (1996), Frisancho (1996), Paulotti (1949), Salzano
y Callegari-Jacques (1988) y Vahter et al (1995) indican que
se trataria de verdaderos procesos adaptativos mas que de
respuestas fisiologicas.

Es factible entonces proponer que los habitantes de estas
zonas son portadores de combinaciones de genes que les
otorgan mayor eficacia bioldgica en este ambiente, resultado
de la accién de la seleccién natural, siendo posible explicar las
diferencias de tamafio de las bandas C entre las regiones de la
Punay del Chaco.

Los resultados obtenidos y analizados estan relacionados
con dos de las funciones de la heterocromatina: activaciéon y
desactivacion de genes (la seleccion natural actuaria sobre ella
a pesar de que no codifique proteinas) y que las secuencias de
ADN altamente repetidas que contiene la heterocromatina son
para su uso en la evolucion.

Otro punto a considerar es el significado de plantear las
diferencias de estos polimorfismos como causa étnica o racial
asociadas a un ambiente. El término racial o raza sugiere la
posibilidad de distinguir grupos de individuos biol6gicamente
semejantes entre si y muy diferentes a otros grupos, descono-
ciendo la existencia de la variabilidad intrapoblacional. Esto
no implica ignorar diferencias morfoldgicas, fisiologicas, etc.

entre poblaciones que habitan distintas areas geograficas. En
este caso se consideran las estrictamente genéticas siendo
necesario replantear su alcance y significado.
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