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GENERALIDADES DEL ADN.

En la actualidad, cuando se mencionan los
términos gen o genética, la mayoria de los bidlogos piensan de
modo inmediato en el ADN que es bien conocido como el porté.aor
quimico de la informacidén que determina las caracte;isticas de
los seres vivos y que es transmitida de generacidn en

generacidén (Goodenough, 1981)5.

Entre las caracteristicas que presenta dicha
molécula, resalta su estabilidad, en base a su naturaleza
fisico—quimica gque le confiere continuidad estructural vy

funcional a las especies bioldgicas.

El ADN tiene la capacidad de duplicarse a si
mismo mediante un proceso de autoduplicacién; este proceso
puede considerarse exacto puesto que la frecuencia de errores
es de menos de 10_9, es decir, un error por cada mil millones
de bases'dupliiadas CAlberts y Sternglaz, 1977). Sin embarqgo,
la ocurrencia de dichos errores conduce a alteraciones en el

mensaje genético.

Ademis de los errores acumulados durante la
duplicacién, el ADN esta expuesto a agentes fisicos, quimicos
Yy bioldgicos que pueden producir alteraciones en su
estructur;, Y que a su vez dan origen a cambios visibles en la

morfologia y en las funciones de los individuos portadores de

“



dichas alteraciones.

Estos cambios son conocidos como mutaciones y

a los agentes que los producen se les llama mutagenos.

Frente a ellos, las ceélulas tienen diferentes
sistemés de proteccidn que van desde los estructurales, ;oﬁo.
la agrupacidén de genes en cromosomas, la mémbrana nuclear y la
celular; hasta los enzimadticos como son la degradacidén de los
mutAgenos, destruyéndolos, antes de que lleguen a lesionar al

ADN.

Sin embargo, puede ocurrir gue los mutégenos
supearen estos sistemas de proteccidn y ataquen al ADN. Cuando
éste ha sido dafiadc, las cé&lulas muestran diferentes;
respuestas gue dependen de su estado. fisioldgico; si la
cantidad de alteracidnes es tanta comoe para que exceda l1la
czpacidad de reparacidén de la célula, ésta muere, si se
producen alieraciones leves en el ADN gue no son reparadas ni
mortales, aumenta la frecuencia de mulaciones, es decir.‘

ocurre mutagénesis direcia.

[La tercera posibilidad es que el ADN sea
reparado de una manera inexacta la cual conducirf{a también a

mutaciones, en este caso mutagenesis indirecta (Radman, 1979).

LLa cuarta opcidn es qu= el ADN sea reparado de
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una manera exacta Yy no ocurra ningdn cambio en la informacidén.

Fighra No. 1.

FIGURA No. 1

Agentes

Fisicos o Quimicos

1

Diferentes
Tipos de lesiones al

/

Mutagénesis
Directa Reparacion
Mutagénesis
Indirecta
Degradacion Reparacion
y muerne exacta
Mutacién

Y
Carcinngdness .

Los primeros organismos que aparecieron saobre
la Tierra, estaban expuestos a varios tipos de radiacién, como
la ultravioleta gue proviene del sol, por consiguiente, los
mecanismos de proteccidn y reparacidén de las lesiones que las
radiacionés provocaban en los acidos nucléicos debieron surgir
al mismo Liempo que los primeros intentos de vida sobre el

planeta.



La presencia de eston mecanismos permitid que
algunos individucs originalmente destinados a morir, no
perecieran, con lo cual aumentd la variabilidad sobre la cual

actuari{a posteriormente la seleccidn natural.
'

Los mecuanizmos de reparacidn estudiados en la
actualidad se pueden clasificar en dos grupos: los
constitutivos, que son aquellos que estan siempre presentes en
las células (Fotorreactivacidn, reparacidn por excisidn y la

.
reparacién por recombinacidnd; Yy los inducibles, que son
agquellos que necesitan de algun estimulo para que se presenten
{los mias estudiadoes en el proceso regulatorioco SO0S y 1la

»

respuesta adaptétiva).




RADI ACIONES.

Las radiaciones forman parte del mundo en que
vivimos, han existido desde el principio del tiempo Yy son

parte integral de nuestra vida.

La humanidad ha estado siempre expuesta a
radiaciones visibles e invisibles que proceden de la materia
existente en todo el Uni verso. Asi, todos estamos
familiarizados con varias formas de radiacidn, de hecho, la
vida tal como la conocemos en la tierra, ha evoluciocnado en
medio de la radiacidn y es ampliamente conocido que 1la
radiacién interactda con las meléculas bicldgicas produciendo

cambios que pueden ser favorables o desfavorables.

RADI ACIONES NATURALES.
A lo‘ largo de toda nuestra vida nos hallamos
sumergidos en radiacidén ionizante de bajo nivel, procedente de

fuentes naturales. (Upton, 1982D.

Las radiaciones naturales provienen de los
rayos cédsmicos que nos llegan del espacio exterior (del sol y
de otras estrellaz), vy de los elementos radiactivoes naturales
que existen en la tierra, que se encuentran incluse en los
materiales con los que se Tabrican las casas-habitacidn, en el
aire que respiramos, en el agua que bebemos y en los alimentgs

que ingerimnos.
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Fn la naturaleza existen pocos elementos
radiactivos, siendo el Uranio el mas cenocido por zu utilidad
en la generacidén de energfa eléctrica. El Uranio y el Radio

se encuentran en pequefias cantidades en rocas tan comunes cono

el Granito.

Las radiaciones naturales provienen también de
nuestro cuerpo, pr;ncipalmente del potasio 40, carbono 14 vy
otros isdétopos radiactivos que se encuentran en el organisﬁo
CUbton 1882; del fuego a la energia nuclear, 1887,

Introduccidn a la Fisica Nuclear, 1Q88)D.

RADI ACIOMES PRODUCIDAS POR EL HOMBRE:

Durante los dltimos doscientos aﬁos, el honbre
ha desarrollado una gran diversidad de tecnologias y procesos
industiriales, gue al mismo tieimpo que han promovido avances,
han traido consigo la produccidn de numerosos compuesios
quimicos a los que el hombre se expone constanlemente y que

pueden constituir un riesgo para la salud.

Los avances tecnoldégicos han introducido
nuevas fuentes de radiacién que incluyen las idquinas de Rayos
X, aparatos de T.V., relojes con caratula luminesa, aparatos

de radiografias y materiales radiactivos usados en la medicina

Y en la indusiria, las emisiones de Plantas Nucleares, etc.

De todas las radiaciones producidas por el



hombre,‘los aparatos utilizados para las radiograffias son las

fuentes que emiten mayor cantidad de ellas.

INICIO DE LA ENERGIA NUCLEAR EN MEXICO.

El inicie do las actividades nucleares en
México, a nivel Institucional, data desde hace més-de treinta
afios C(desde el 30 de julio de 1938); cuandoc en respuesta 2 las
espectativas'generadas per el 'Programa de Atomos para la Paz"
y de la Primera Conferencia Internacional sobre Aplicaciocnes
Pacificas de la Energia Nuclear", nuestro Gobierno cred la
Comisién Nacional de Energia Nuclear en diciembre de 1955.

Treinta affos de actividades en el campo
nuclear, pueden parecer a primera vista un pericdo muy large,
sin embargs, en wotro sentido es mucho més largo el camino por

recorrer,

Actualmente con fuﬁdamento - por la Ley
Reglamentaria del Articulo @27 constitucional en materia
nuclear, el Estado Mexicano se ha reservado el derecho de
promover y desarrollar las actividades conducentes para el
aprovechamiento de las aplicaciones pacificas de la Energia
Nuelear, v en Dbreve se iniciard el funcionamiento de la

primera Planta Nucleoceléctrica del Pais CLogros ININ; 1986,

RIESGOS Y BEMEFICIOS DE LA RADIACIOM IONIZANTE.

Dado que todo avance tecnolégico lleva riesgos

10




“eelaterales, es conveniente hacer una evaluacién de la

relacidn costo-beneficio de los mismos.

Se acepta el peligro inherente en muchos de

astos casos, porgque sus beneficios son deseables pPara nuestra
comodidad y bicnestar, y superan ampliamente los riesgos

““asoeiados a su uso.

Este es el caso de la energia nuclear en
chgiquier~a de. sus formas, como son los usos en medicina
v‘nuvqi‘ear, que implican exposiciones importantes a diferentes
t_,i‘:p_os de radiacidn, pero que permilen realizar estudios que

mejoran la salud y calidad de vida.

Otrao ejemplo son las plantas nucleceléctricas,
.lras> éue utilizadas de una forma correcta Yy responsable,
o'frecer.ﬁ riesgos inferiocres a los que implican otras fuentes de
’enver;_:;‘:i a convenciocnales.

La energfa nuclear puede ser una fuente de

energia eléctrica gque proporcione un buen sustituto para los

‘TeCursos no renovables, como el petrédlec que es mas caro y

‘peligrosc que el carbén.
"'USOS DE LA RADIACION IONIZANTE EN EL PRESENTE SIGLO.

1.~ Los Rayos X se utilizan ampliamente para el diagndstice de

lesiones y de zlgunas enfermedades.

11




2.- La radiacidén es la mejor herramienta médica para el

"tratamiento de algunos tipos de cancer.

iagndstico mé&dico se usan sustancias radiactivas, para

rminar el estado y el funcionamiente de los érganos..

adiacidn se usa para esterilizar instrumental médico b

ductos farmacéuticos.

diacidn es una alternativa en la conservacién de los

entos y aditivos alimenticios.

6- Producir eneryia eléctrica 2 un bajo costo, protegiendo

lesirecursos no rencvables,

RADI OBTOLOGE A.

Eﬁ el presente estado del conocimiento, el
progreso ' de las ciencias bicldgicas equivale al progreso de la

medicina, ya que esta disciplina basada frecuentemente en las

generalizaciones de la Biol ogla. recurre a la informacidn

biolégi'ca para Vf‘undamentar sus adelantos.

Puesto que el objetivo de la ciencia por el

hombre ~ eg utilizada para el hombre mismo, practicamente

cualquier conocimientn que se obtenga acerca de los seres

VIves es relevanie para el entendimiento de la naturaleza

Binarng, ¥ la conservacidn de la salud.

.



En ¢ste campo el punto de partida légico es la
Genética, como  clencia central de la Biologia y de 1la
Radiobiologia, si se considera que .el control genético del
org;;%ismo v de cada una de sus células constituye un aspecto
bés{i’c“o para las ciencias naturales, dado que en la actualidad
es .una geﬁerélizacién valida la que sefiala que los efectos
bibl{égicos de las radiaciones se deben principalmente a -los
dist.;rbios: inducidos en el nmecanismo genético, no es  un
resultado casual por consiguiente, que el florecimiento de la

Re;diobiologia coincide la consclidacion de la Genética.

El ADN es una macromolécula biolégica. muy
importante afectada por la radiscidn icnizante. El dafo
:inflingido en el ADN por la trayectoria de una radiacién con
baja transferencia lineal de energia (Rayos Gammal, consiste
c6n bastante seguridad en lesiones simples, ruptura de una de
las dos cadenas que configuran la doble hélice de ADN. Estas
lesiones pueden ser facilmente detectadas porque en algunos
casos cambian las propiliedadss fisico-quinicas de los

individuos portaderes de dichas alteraciones CArena, 1971.3.

Con los experimentos de Muller se origind la
genética de las radiaciones, &l fue quien demostrd que los
Rayos X, pueden alterar al gene, anticipandose la utilidad de
las radiaciones ionizantes en la Biol ogia, al disponerse de

una herramienta que induce cambios en la informacién genética.

13




No obstante, dicha herramienta se calificso
como relati vamente cruda, ¥Ya dque la acumulacidon de iones
portadores de energia afecta a cualquier tipo de molécula en

su” tn

yectoria. A pesar de esa falta de especifi'cidad la

genéti‘éa de las radiaciones constituye un campo muy fructifero

de j,ﬁ,v,ejstigaCiéh en el gue colaboran genetistas, radiobidélogos

y biofisicos.

Por su misma naturaleza, la genética de las
radi_ac‘ivones implica a;lemés de la investigacidén basica, las
aplic_a;;_i ones de sus propios principios. Al considerar que
grandg;‘.} sectores de la poblacidn humana, estan expuestos a
ella ﬁxedi ante diferentes wvias, se ha puesto mucho interés
sobre la .investi gacidn del riesgo genético de estas

poblaciones.

Por consiguiente, se Justifica el gran
esfuerzo realizado para la obtencidn de datos sobre la tasa de
lqutaciép en algunos mamiferos con la esperanza de extrapolar
los }egg;iados a la tasa de mutacién correspondientes al Nomo

sapiens C(Félix, 1972.

14



Drosophila melanogaster COMO SISTEMA DE PRUEBA.

Hacia el afRo de 1911, el Profesor T. H.

%, que estaba entonces eon la Universidad de Columbia.
iR ~lés estudios doe gendtica con Drosophilald De ahi on
ac.i» § las investigaciones con esle insecto se extendieron
actualmente se realizan

os ] 2 continaentass.

Mediante los esfuerzos iniciales del Profesor
grupo, y los trabajos m&s recientes de
s de otros laboratorios, se cuenta con un gran
n(!mve-r‘;’i de lineas de Drosophila qus muestra diversos caracteres

hereditarios. Las lineas de Drosephila han sido de wvalor

'in;a’léulable para la investigacién cientifica (Félix, 1972).

VENTAJAS.
Por varias razones, estos insectos constituyen
un material bioldgico especialmente adecuado para la deteccidn

de eventos muiacionales.

La "mosca de la fruta" constituye un sistema
muy adecuade para el trabajo de laboratorio, puestc que para

obtener conclusiones en los estudios genéticos, es necesario

observar varias generaciones e incluir. un gran nUmerc de

individuos, por lo tanto se eligen para dichos estudios, los

e ) e
individuos que se reproducen rapidamente, que sean Taciles de

Y
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cultival’; vy que tengan descendencia abundante.

Al respecto, Drosophila mel ancgaster, requiere

solamente de diez dias para completar su desarrollo que
incluye desde el estadio de huevo hasta adulto, lo que permite
el anilisis de varias generaciones en un afio; una p;areja puede
producir varios cientos de descendientes; como eé un organismc
poiquilotermé, propicia el estudioco de la velocidad de

envejecimiento en relacién con la temperatura.

Su alta fecundidad proporciona poblaciones
numerosas en un lapso razonablemente corto para propésitos.
experimentales, y finalmente lo que completa su importancia al
respecto, es el conocimiento tan amplic de su genética, que
posibilita la comparacidén entre individuos genéticamente
homogéneos, que pueden ser portadores de mutaciones facilmente
detgctables Y que yS@r-mi ten, mediante la realizaciédn de un
sistema de cruza adecuade, la deteccidn de. cambios en la

naturaleza y organizacidn de la informacidn genética.

Generalmente se trabaja con lineas mantenidas
en el laboratorio durante muchas generaciones por
entrecruzamiento que tienen lugar principalmente entre

individuos de la misma generacién.

Drosophila se desarrolla en una variedad de

nedios de cultivo de facil preparacidn, se pueden cullivar en

16



frascos lecheros, lo que permite poblaciones grandes en
ezpacioz  pequefios ¥y ne es necesario el uso de equipo
sofisticado para su manejo, por lo que su estudio resulta

sumamente ccondmico CFé]ix, 1972).

Estas <on lau principales razones por las que

Drosophila es urio de los organismos mas importantes para los

estudios genéticos.

17
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ANTECEDENTES

En bacterias y eucariontes inferiores, se ha

descubierto una respuesta de reparacidén inducible del ADN y

«

anéloga al sistema S05, incluyendo S. typhimurium CPang

Walker, 19832, Proteus mirabilis (Hofmeister y Eitner, 18815,

Bacillus subtilis (Fields y Yasbin, 18832, Neurospora crassa

(Stadler y Mover, 1981; Baker, 18982), Saccharomyces cerevisiae’

(Fabre y Roman, 1377; Eckardt, et. al., 1978) y Ustilago maydi

(Leaper ‘et. al., 1880>.

En Dresophila, es ampliamente conocido que los
rompimientos cromosdmni cos inducidos por Rayos X en
espermatozoides, no se reunen antes de la fertilizacidn

(Kaufmann, 1841; Miller, 1840D.

Estudios llevados a cabe durante las dltimas:
tres décadas han evidenciado la existencia de sistemas de -
reparacién en las hembras, los cuales actdan sobre la
indu;:ci 4n de dafio por radiacidn en los crorhosomas de los
esper.matozoi‘des fecundantes. (Mendelson, 1974, 1975; Mendelson
Yy Sobels, 1974; Proust, et. al., 1972, Wirgler y Maier, 1973,

Wirgler, et. al. ., 1972).

Proust, et.

|D)

N en 1972, sugieren la
existencia de sistemas de reparacién de las hembras, actuando

sobre el dafia presente en los Cromnosomas de los

18



espermatozoides maduros, activos en el estado de la formacidn
de pronicleos que son requeridos para la reparacién
(restitucidnd ¢ reparacidn equivocada (reuniones que dan
origen a transl ocaci.ones de rompimientos inducidos en

espermatozoides madurosd.

Esta diferencia podria reflejar la diferencia
fundamental entre los requerimientos de sobrevivencia de una
poblacidn de organismos unicelulares contra los de organismos

pluricelulares (Elespuru, 18875.

Estudios previos realizados en el Laboratorio

de Genética y Radicbiologia de Drosophila del Instituto

Nacional de Investigaciones Nucleares CININD, apcrtan

resultados consistentes en cuanto a la disminucidn de 1la
frecuencia de individuos con pérdida de cromosomas sexuales de

origen paterno, cuando las hembras han sido irradiadas a 2ECO

rads previamente a la cruza. Sin embargo, cuando fueron

irradiadas a 250 rads no se detectd respuesta (Guzman, 1986;

Guzman, ot. al. 1987).

Estos resultados podrian implicar la induccidn
de un mecanismo de reparacién inducido mediante la radiacién,
¢ bien, su interferencia con los mecanismos de reparacidén
e¢xistentes y constitutivos retardande o impidiends la reunidn
de fragmentos cremosémicos de tal manera gque J. ndividuos que

padrian ser recobrados como portadores de pérdida- de

19




kcromosomas en realidad se pierden dando como resultado letales

dominantes.

Debido a que los espermatozoides carecen de
,mecanismos de reparacién, y que los dafios ocurrides en los
gromosomas sen reparados después de la fect.;ndacién ;nediante el
sistema enzimatico de las hembras, (Guzman, 1886; Guzman, et.
al. 19870 se propuso realizar experimentos irradiande hembras
a diferentes dosis, para determinar su efecto sobre la pérdida

de cromosomas sexuales de origen paterno.

5]
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HIPOSTESIS Y OBJETIVOS !

f HIPéTES:IS- )
3 La radiacién ionizante modifica la prérl:or\'ci.énv

Qaeindividuos con dafio cromosémico mediante su interaccidn con

- Jos mecanismos de reparacidn.
E OBJETIVOS.

1.~ Verificar que la radiacidn ionizante aplicada a las
hembr as de Drosophila, modifica la frecuencia de
individuos con pérdida de cromosomas sexuales de origen

paterno.

2 - Determinar la dosis umbral de radiacién que desencadenza la
respuesta fisioclégica que maodifica la frecuencia de
individuos .con pérdida de cromosomas sexuales de or igen

paterno en hembras irradiadas.

-2l




MATERI ALES

- T COS.
. BIOLG?:;C

En el presente trabajo’ se emplearon hembras

3 rgenes’ de la linca yw/yw que s& cruzaron con machos de .la

[ : - s +
i {nea xcz yf bb /B Yy de Drosophila melanocgaster.

Los marcadores que tienen las lineas empl eadas

K corresponden a la siguiente descripcidén. Vea la figura No. 2.

y yellow .cuerpo amarilloc eclaro. 0.0
w white ojos blancos. 1.5
xcz cromosoma X en forma de anillo.

f ‘forked cerdas acortadas. B86.7
bb bobbed pelos mas cortos y mas del gados. B6.0
B bar ojo reducido a una barra vertical. B7.0
s short brazo corto del cromosoma X

pegado al cromosomna Y.

Por lo tantc se puede observar que las hembras
':? tienen el cuerpo amarille y los ojos blancos, mientras que los
A machos presentan una modificacidén en la forma de los ojos que
los reduce a una barra, y gue Liensn el cramosoma X en forma

P de anillo, lo gque los hace sumamente sensibles a los

k. diferentes agentes mutagénicos.
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figura # 2.
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| ABORATORTO.
Frascos lecheros de 174 de litro.

Tapones de poliuretanc de 4 cm de dismetro.

Aqujas.

ﬂ_theLes.

Pi}tina Esmerilada.
Mierio"‘scopio estereoscépico.
IQQ;LO de cultivo
M;rcador de tinta permanente.
Eterizader.

] Al‘;gédén.

| Lig;a.s.

Morge.

. E;£Qfa.

,Batidofa.
EL IRRADI ADOR.

égdeﬁpé;_componentesz
‘ Fuéntes de Radiacién., Cobalto BO.
ABl_é.)ndaje.— La instalacidén que
N en un area especifica,
la exposicidén fuera de ella.

Mecanismos para colocar el producto

blindaje.

a una temperatura de 25°C

radiacidn. - Gener al mente |on

+

1

°c.

Esencialmente un irradiador consiste de los

permite usar la radiacién

reduciendo al minimo

frente

dispositivos

electromagnéticos que atraviezan o r



sistemas de Seguridad.- Permite operar el irradiador
manteniendo las areas de control al minimo

nivel posible de radiacidén.

El Vick Rad 2000 es una unidad de irradiacién
R 50 A

Rayos: Gamma de Co , construfde para utilizarse en un
R0 sin Blindaje. Es de la Marca Vickers Radiation Division
oﬁ :1§hgl and. Conzta de una fuente anul ar cerrada
) nénte' dentro del blindaje de plomo, constituida por’

o : . . =t}
ices de acero inoxidable que contienen Co

SU . . .
El Co ', que es un isdtopo radiactivo, es

Pninmente usado en &quipos para radioterapia en hospitales y

3 50
Plinicas.. Se encuentra eon la naluraleza como Co”, al cual al

Eer irradiado con neutrones en un reactor se convierte en

. Para usar al Co se encapsula en acero inoxidable.

. . 50
La radiacidédn gamma de Co es muy penetrante

(por @eso se requieren blindajes gruesos en los irradiadores).

D~ MEDIO DE CULTIVO.

Para opreparar cuatro litros de medio de

Foultive 'se necesita el siguiente material:

Agua 4000 ml.
»'Agrar en polvo . 36 grs.
.Hérina de maiz . 187 .grs.

Sacarosa . 105 grs.

25



Dextrosa 75 grs.

Levadura en polvo 90 grs.
Agua para disclver la levadura 800 ml.
Acido propidnico 15 ml.
Tegosep 18 ml.

“Forma de Prepararse:

1.- Se miden 4000 ml de agua.
2.- Se le agrega harina de maiz, sacarosa: dextrosa, agar en
polvo.

3. - Se pone:al fuego.

4.~ Cuando estd hirviendo se baja la flama durante 20 minutos.

S.~ Se le aénega la levadura ya disuelta.

6. - Se deja'ﬁervir otros 20 minutos.

7.- Se quita de la estufa y dejamos que baje la temperatura a
55°C.

8.~ Se le agrega el acido propidnico v el Tegosep.

9. - Se sirve en frascos lecheros de 174 y se tapan.




METODO

Para evaluar el efecto de la radiacién en los
; 6£ﬂos sobre el daﬁo presente en los espermatozoides
;rradiados, se tomd en cuenta a los individuos masculinos con
fenotipo yw‘ considerados como individuos con pérdida
cﬁmpleta de cromosomas sexuales de origen paterno Césta-es,
vn;\hia':‘/oritari amente, del cromosoma X en anilled, en base al

método realizade por &, Zimmering, 1883.

Se aislaron hembras virgenes de O a 6 horas de
emergidas y se les dejd envejecer durante seis dias en medio

‘de cultivo fresco y nuevo. También se separaron a los machos.

Una vez envejecidas las hembras y separados
los machos se integraron los grupos mostrados en la tabla No.

1, con el sistema de cruza del esquema 1.

Con el objeto de colectar uUnicamente células
que se encontraban en estado dé espermatozoide ddurante la
irradiacidnd, se dejaron cruzar durante dos dias (camada 1D,
después de los cuales se eliminaron a los machos y las hembras
fueron transferidas a cultivos nuevos dejandolas ovipositar
durante cinco dias mas (camada 2D, posﬂeriormente se
eliminaron las hembras y los frascos con huevecillos se

dejaron incubar a 25°C durante 14 dias.
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grupo % descripecién
i
. | Hembrass sin irradiar cruzadas con machos sin irra-
I} .
- § diar.
! -
1T Hembras sin irradiar cruzadas con machos irradia--—
dos a &800 rads.
111 Hembras irradiadas a 100 rads cruzadas con machos
irradiadon a 2500 rads.
v Henmbras irradiadas a 200 rads cruzadas con machos
irradiados a 2500 rads.
v Henmbras irradiadas a 300 rads cruzadas con machos
irradiados a 2500 rads.
VI ' Hembras irradiadas a 400 rads cruzadas con machos
irradiados a 29300 rads.
VII Hembras irradiadas a 200 rads c¢ruzadas con machos
L . . . K
irradiados a 8500 rads.
VITI mbras irradiadas a 800 rads cruzadas con machos
4 . . _—
irradiados a 2500 rads.
¥ hembras irradiadas a 700 rads cruzadas con machos
h irradiadoz a 2500 rads.
X Hembras irradiadas a 800 rads cruzadas con machos
irradiados a &2%00 rads.
XI Hembras irradiasdas a 900 rads c¢ruzadas con machos
irradiados a 8500 rads. ’
XIT - Hombras irrvacdiadas a 1000 rads cruzadas con machos
irradiados a 29500 rads.
XITI ilembras irradiadas a 1500 rads c¢ruzadas con machos
irradiados a 2500 rads.
Y1V Hembras irradiadas a 2000 rads cruzadas con machos
: irraciiados a 8800 rads.

Tabla No. 1. - Grupos de Lrabajo con elementos irradiados.

Una vez transcurrido el periodo de incubacién

se llevd a cabo el conteo de la progenie, en la F,

. .1

[\
[+))



Clasificandola mediante el sistema de cruza del esquema No. 1,
ccon la ayuda del microscopio estercoscdpico se determind la

frecuencia de pérdida de cromosomas sexuales de origen

De cada uno de los experimentos que se
hicri‘eron, la poblacién que se sembrd por frasco fue de 8O

hembras por 40 machos.

De todos y cada uno de los experimentos se

: réalizaron tres repeticiones y a los resultados obtenidos se
L 2

les aplicd la prueba de X para determinar su

significatividad.
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ESQUEMAM No.

DIAGRAMA DE LA CRUZA
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RESULTADOS ¥ DISCUSION

En las tres repeticiones de cada uno de los

entos, los resultados fueron consistentes en cuanto al |

a wevaluar, frecuencia de pérdida de cromosomas

Se puede observar, con’ los resul tados

obteni dos, que la descendencia promedic por hembra se vid
nohébl emente disminuida conforme fue aumentando la dosis de
radiacidén, C(graficas No. 1 y 23. El efecto de la radiacién

s.obi'e el ADN, es dependiente de la dosis, tiempo y estado

- celular (Kadar, N. 19843,

Este efecto fue miAs evidente en la primera
camada, Ctabla No. 2 y grafica No. 13, gque comprende a los
individuos producto de la fecundacidn ocurrida durante los dos
primeros dias después de la irradiacidn; que en la segL;nda

camada, gque comprende a los individuos productoe de la

fecundacidén de 3 a 5 dias después del tratamiento.

Esto hace evidente la diferencia de
sensibilidad a la radiacidn que existe entre los ovocitos del
estado 14 que son los que se colectan en la primera camada, y

el resto de los ovocitos colectados en la segunda progenie.

La ovogénesis estid subdividida en catorce
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II

III

v

vI

VII

VIII

IX

X1

XII

XIII

X1v

DOSIS DE IRRADIACION
HEMBRAS .

100

200

ico

400

S00

600

700

800

900

1000

1500

2000

MACHOS

2500

2500

2500

2500

25C9

2500

2500

2500

2500

2500

2500

* SIGNIFICATIVO P & 0.05

TABLA No.

Individuos de 0 a

. . PROBADAS

1100 °

1200
550

550

1100
.1750
1750
1550
1750
1300
850

850

92

74

168

123

83

92

86

24

18

24

INDIVIDUOS CON  PERDIDA D

(4.12) %
(6.67)

(s.on)+
(3.82)*
(2.83)*

{3.69)*

1402

1333

1128

2414

1914

2485

2012

1378

171s

1202

634

649

2 dias después de la irradiacidén.



CAMA DA 1

{PROMEDIO)

DESCENDENCIA POR®HEMBRA

T T T T T T T v T T O‘
o o o © o 2 2 §
2 g 8 8 & & © 2 2 8 2 8
# 0 A o ™ ¥ w oo~ @ @ ~ ~ N B

_DOSIS DE RADIACION DE LAS HEMBRAS

GRAFICA No. l. Individuos de 0 a 2 dias después del tratamiento.

33



estados. En los primeros siete, las cé¢lulas nodrizas crecen en
igual proporcidn; subsecuentemente empieza la formaciédn del

vitelo y el ovocito crece rapidamente.

En ol astado 11, al ovocito tiene mis
citoplasma que todas las células nodrizas Jjuntas; y en el

estado 12 ha alcanzado su volumen maximo €8 x 107 mm®.

En el estado 13 desaparecg la membrana
nuclear. Las c¢élulas nodrizas empiezan a encogerse y. son
éubsecuentemente reabsorbidas. A partir del estado 14, y bajo
condiciones normales, todos los procesos siguientes se

conmpletan en 3 dias.

La radiacidn X afecta mas cuando el ovocito se
encuentra en el estado 14. Con esto podemos explicar la
diferencia de sensibilidad del ovocito en estado 14, que cemo

ya se dijo, son los que se colectan en la primer camada.

Al evaluar el parametro de la.frecuencia de
individuos que perdieron un cromosoma sexual de origen
paternoc, se notd un incremento significativo de ¢éstos
individuos al aplicar la prueba estadistica de ]f, compar ando
al grupco I con relacidn a los demas grupos, en los cuales los

machos hablian sido irradiados.

Sin embargo, cuando se compard el grupo II Cen
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donde las hembras no recibieron tratamiento alguno y se
cruzaron con machos irradiados a 2500 rads) contra el grupo

I1I al grupo VIII no se encontré diferencia significativa.

A partir del grupo IX, con excepcidédn del grupo
X, cuando los resultados se compararon con el grupo II, se
encontrd que las diferencias entre ellos fueron

significativas.

Estos resultados hacen suponer que | la

radiacidn en las hembras de Drosophila melanogaster produjo
algin cambioco en el metsbolismo del &vulo, que disminuye la
progenie promedio por hembra, debido probablemente a la
disminucidén de dvulos maduros; aumento en los ‘ovocitos con
mutacidn gue originzn, cuando son fecundados, individuos que
mueren antes de alcanzar el estado de adulto (imagoed. Se sabe
que no todos los estados de las c¢élulas germinales son
igualmente sensibles a la accidn mutagénica de la radiacidén
ionizante. Con los experimentos de Heys y Harris mostraron que
existe suceptibilidad diferente en los distintos estados de la
ganetogénezsis. Hoy se sabe que loz espermatozoides maduros son
mas suceptibles a los rayos X que las células germinales
inmaduras. Ademis que los espermatozoides maduros no poseen la
maguinaria bioguimica nacesaria para reparar lesiones
"premutacicnales; en canmbio los espermatocitos si poseen dicha
maquinaria (Maddern, et. al., 18786; Sankaranarayanan, et. al.,

1976; Wigler, et. al., 1976; Alexander, et. al., 1965;
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Browning, 1968 y Sram, 1972).

Se han realizado muchos estudios para comparar
la suceptibilidad de los espermatozol dés s espermatidas,
espermatocitos y espermatogonias y los resultados siempre han
sido consistentes, los espermatozoides son més Suﬁeptibles a

la radiacidn y ademids carecen de mecanismos de reparacidn.

Pontecorvo (194C-1841; citado en Herskowitz vy
colabaoraderes, 18953), y en experimentos preliminares Miller
19403, obzervd gque la frecuencia de pérdida de cromosomas
sexuales (parcial & totald inducidos en los espermas de
Drosophila (irradiando al machoe) se incrementaba cuando eran

expuestos a rayos X.

Traut y colaboradores (19703 llevaron a cabo
estudios para examinar la relacidn dosis-respuesta de pérdida
de cromoscmas sexuales en espermatozoides maduros y determinar

la proporcidn parcial de pérdidas.

Leigh ¢1969), quien estudis la pérdida de
cromosomas sexuales en forma de anillo en los machos,
fundamenta que la frecuencia de machos que habfian perdido un
cromosoma sexual (X/0) se incrementd cuando se irradiaron a

dosis de S00 a 3000 rads.

Se ha demostirado que en Drosophila, el dafio
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presente en los cromosomas de los espermatozoides, no es
reparado sino hasta después de que se realiza la fecundacién,
utilizando las enzimas existentes en el dvulc de la hembra. La

fertilizacidédn del huevo ocurre en el Gtero.

Estudios llevados a cabo han evidenciado la
existencia de mecanismos de reparacidn en las hembras, los
cuales actuan sobre el dafe inducido por ‘la radiacién en los

cromosomas de los espermatozoides fecundantes.

Cuando se compararon los resultados obtenidos
en este trabajo c¢on los resultados previos C(Guzmin vy
colaboradeores, 1886; 1987), se pudo observar que la tendencia
es la misma, puesto que 1la radiacidn a las hembras,
previamente a la cruza, disminuia la frecuencia de individuos

que habian perdido un cromosoma sexual de origen paterno.

Los resultados obtenidos en la camada 2, tabla
No. 3 y grafica No. &2, que comprende de tres a cinco dias
después del tratamiento con la radiacidédn, al evaluar el
pararetro de pérdida de cromosomas sexuales de origen paterno,
los resultados no fueron significativos, sin embargo, se notd
que como en la camada 1, tabla No.2, también disminuye la
descendencia promedioc por hembra, aunqﬁe tiende a

estabilizarse.

Esto sugiere que 1la radiacién produce’ -un
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GRAFICA No. 2. Individuos de 3 a 5 dfas después del tratamiento.
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efecto en el metqpolismo de los ovocitos, y que este efecto
disminuye a medida que pasa el tiempo, de manera que en la
segunda camada no se detectan diferencias; ni en la frecuencia
de pérdida de cromosomas, ni en el tamafo de-la progenie, que
puedan ser atribuidos a la dosis de radiacidén.

Esto podria significar que la disminucién de
este dafio no estd relacionado con la induccidén de un mecanismo
de reparacidn radiocinducible semejante al SOS que se ha
descrito en levaduras y bacterias (Pang y Walker, 1983;
Hofrmeisler y Eitner, iQBI; Fields y Yasbin, 1883; Stadler vy
Moyer, 198l1; Baker, 1983; Fabre y Roman, 18977; Eckardt vy
colaboradores, 1978; Leaper y colaboradores, 13880) y que puede
Ser desencadenada por los dafios producidos por luz
ultraviocleta & radiaciédn gamma CMac Phee y Leiden, 198%5).

Se puede pensar que la radiacidn ionizante
quizé interfiera con los macanismos de reparacidn existentes Yy
constitutivos, retardande & impidiendo 1la restituciédn de
fragmentos cromosdmicos, y esto se tfaduce en un incremento.en
la frecuencia de letales dominanles, muerte de cigotecs, o
muerte de ovocitos, lo que disminuye la frecuencia de
individuos portadores de aberraciones cromosdmicas numéricas &
estructur ales, es decir, gue los individuos gue se recobrarian
como portadores de pérdida de cromosomas sexuales en realidad

se pierden, dando como resultado una disminucidn en el tamafio

de la prouenie.
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Otra alternativa podria ser que lo; gametos vy
-cigotos portadores de dafio cromosdmico significativo dque
normalmente se restaurarf{a en forma parcial, medi;nte los
mecanlismos de reparacidn y que en este caso’ permanecen sin
reunirse), mueren en diferentes estados del desarrollo, lo que
redunda, también, en la disminucidén de la progenie, y por lo

tanto la de individuos anormales gque se recuperarian la

progenie.

Se sugiere continuar conglas investigaciohes
en cuanto al parametro de pérdida de cromosonas sexuales de
origen paterno, realizando experimentos utilizaﬁdo lineas de
laboratorio deficientes en diferentes sistemas de reparacidn,
para poder esclarecer el mecanismo que modidica la frecuencia
de dzfio de origen paterno recuperado en las progenies. Ademas
aplicar dosig menores de radiacidn a los machos de la linea
X%, va que estos individuos son - sumamente sensibles a los

diferentes agentes mutagénicos.




CONCLUSIONES

I.- La radiacién ionizante aplicada a las hembras de

Drosophila melanogaster modifica la frecuencia de’

pérdida de cromosomas sexuales de origen paterno.

I1. - Se puede cbservar que la disminucidn de la frecuencia de
=}
pérdidé de cromosomas sexuales de origen paterno, se

presenta cuando la dosis de radiacién de las hembras es

de 700 rads. ) %
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3 Monieros Cdrdenas, -
i
. E1 Dr, Guilleprmd Pérez Garcta, Director de Tesis,~Pte.
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.p. E1 expediente de la alumna,
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S DR LIS MONTEROE CARDERAS.

la Macuingd o Cienclas

OF Dueatliajara.
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FOr mesdio 0@ ig PTESenisE, COMUNLCO 4 ustec, gue, la
sante de  la Correra ge Lic. en Fiologiay
ra concivido soticfuctoriamenie el

T0 LE LA ReDIACION IONIZAWTE SCERE EL

Al mizmo infored gue  he revisado 2] manuscrito de
CORSLOATS  gue cumpie coh los reguisito:s esiavlecico: por le

i digno Cargo. ¥y ng encdentro nconveniante nara . qus se

v tramites necesarics para Sy exanen correspondiepte.

Zin mas por 2L MomeEntoy queda de usted




