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Obviamente la frecuencia de_ la .E~fer.~e.a.a~ Jie~~Jlfi~~J>~rjp,f~af1 
por Rh esta fundamentahnente condicionada a la, frecuenc1a en1un;;1i 
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Poblaci6n dada del f enotir " ·Rh negativo ·, si en la raza mopgoloide1 r . · , · · ' •' { 'I 'I'' ' 
pura no existe el Rh negativo, por la misma caµsa t afi1.pOCO existita la 

. • ( • ' • ~ • f 

Eritroblastosis por Rh. Como esta frecuencia es tan variable segilp las1 * ' > '~ if' ~ I /J 

razas humanas y, consecuentemente' e~ la ~e.zcla de.raza~, ~na •. Cl~Jre 
primeras cuestiones q~e quisimos resolver.al e~~.~b\~cers.e ,eH, ~l .Pia{s 1e~~ 
primer Cen!ro de Control .de Eritrobl~stpsis fue ~.a ~·~> ~et~n;1}P°13!. i~11·.~ai 
Poblaci6n nuestra la ftecuencia del fenotipo Rh negativo nara estable-

. · • I • >' /' • ' t ,.<; , • I j 11.ll 
cer la proporci6n de matrimonios conflictivos al ~h dqnde podia P,re-

t , J • f I ~ • jo ~ , $ 1 J ,I ( fl 
sentarse la isoinmunizaci6n f etomaterna. · 

La segunda preg~mta que nos hicimos era' si e'>~}stia ~ no r~sis~er-f 
cia de ti po racial a la isoinmunizaci6Ii. f eto materna al R'.r1 C'~mo. n~sl 
lo habian sugerido algunos obste~ras, pu~s~o ·_qu~ ,segun .~r c~it~r~?i (?~ . 
ellos encontraban pocos casos <le Eritroblast'osis por Rh en nues tras' 
matemidades en comparaci6n con otros paises donde habian traba­

jado en ese campo. 
La tercera cuesti6n planteada fue la de tratar de aclarar la fre­

cuente pregunta de los obstetras sobre la probabilidad de homocigo­
cidad o heterocigocidad de los padres con fines de pron6sticos. 
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Mdteriales y Metodos 

Para ,determinar el primer punto, o sea, la frecuencia del Rh · 
negatiyo en la poblacion dominicana, hicimos Un muestreo al azar Con 
5,424 personas dominicai:ias no emparentadas, obteniendo i~s res{ilta­
dos que figuran en el cuandro anexo . 

Pa! C! .. J u1.tar_de-res.olver-el segundo punto, hicimos 1.m muestreo, 

tambien ·al azar, de 1,641 mujeres embarazadas. A todas las que die­
.. ron· resu'ltado negativo se les hizo la investigaci6n de la variante Dq. y 
de los demas factores del Rh y pruebas de anticue~os con antiglobu­
lina humana, enzirilas proteollticas y albumina bovina. Siempre .que 
fue posible investigamos . el marido y los hijos para hacer el analisis 
genetico de los 'genotipos. 

La tercera cuesii6n planteada nos condujo ·a hacer un estudio de 
la frecuencia de los genes del sistema Rh-Hr en nuestro pais para,es­
tablecer la frecuencia de cada uno de los ·genotipos de dicho sistema. 
Para este estudio utilizamos los cinco antigenos anti D, anti C, anti E, 
anti c y anti e, pero no pudimos trabajar por carecer del antigeno · 
compuesto anti ce o hr. El interes de ·hacer este estudio de la• fre­
cuencia de los diferentes genotipos obededa a que varias casas ex­
tr~jeras · fabticantes de. productos biol6gicos, obsequian a nuestros 
'obste'tras con cuadros de resultados estadisticos de probables .hetero­
cigotes y homocigotes basados en calculos de frecuencias genetic~ de 
poblaciones de otros paises de razas diferentes a la nuestra, resultados 
que 'son inaplicables a nuestro medio. 

El cuadro que hemos elaborado es una adaptaci6n de estos mo: · 
delos a: la poblaci6n dominican<: y co mo ha sido confeccionado. para 
USO de los obstetras, lo hemos hecho con el maxima de Simplicidad 
compatible con el maxima df! informaci6n util al ejercicio de su espe­
clalidad; de ahi que consideramos innecesario incluir en el las varian­
tes, como nu y otros antigenos raros, como cw, cu, ex, EW, Ell, es, 
etc., con cuyos antigenos se han reportado algunos casos de j isoin-
niunizaci6n f eto materna, pero es to complicaria de tal manera el cua­
dro que lo convertiria de inutil uso para los obstetras. 

Hemos subdividido la exposici6n en ·el presente estudio en tres 
niveles, siguiendo la metodologia que usamos en la ensefianza de este 
sistema de grupos a los estudiantes de medicina. Una vez que el estu­
diante se ha familiarizado con el primer nivel, o sea, la subdivision en 
Rh pos. y Rh neg. tanto en la teoria como en la practica, con el uso 
de ariti · Ri10 (anti D), pasamos al segundo nivel de fenotipos; a este 

l-~-
157 



nivel, Wiener lo subdivide en dos: uno con los sueros anti Rh y otro 
con los hr; nosotros lo consideramos como un solo nivel, primero, 
para ser consecuentes con la idea que nos hemos formado de la heren­
cia de estos antigenos sanguineos y, sobre todo, porque no aclara na­
da en cuanto a la cigocidad, punto esencial de su interes en el estudio 
a este nivel. 

En el tercer nivel, el de los genotipos, solo figuran algunos, por­
que los otros, bastante raros por cierto, no los encontramos en el pre­
sente muestreo, aunque muchos de ellos los hayarnos encontrado en 
·nuestra practica, pero su fr_ecuencia no ha podido ser establecida en la 
p~blac~on . dominicana. En el nivel de fenotipos los hemos i~cluido en 
-paFentesis, debajo de la cifra 0, que corresponde a nuestro muestreo, 
significando con esto que se refiere a estadisticas foraneas. Solo lo ha: 
cemos para indicar su rareza, para que se interprete el signo 0, no 

_ como la no existencia en nuestra poblaci6n de dichos fenotipos, sino 
simplemente la ausencia de ellos en el. presente muestreo debido a su 

-limitacion. 
' I 

Nomenclatura de/ sistema Rh-Hr 
)!- .el mecanismo de su herencia 

' Con· el ·fin de· evitar confusion queremos hacer algunas conside­
'raciones sobre el uso de la nomenclatura y terminologfa que emplea­

.1refnos en e'l prese-nte trabajo. 
~ ,r, Co'mo sabemos, existen dos nomenclaturas para las designacio­
nes de los Rh, las cuales se derivan de dos teorfas diferentes sobre la 
herencia de este complicado sistema de•grupos sangufoeos; una nueva 
nomenclatura, la de Rosenfield, que se ha propuesto, complicara mas 
el problema en vez de resolverlo. 

Hace mas de veinte afi.os que se viene discutiendo este problema 
sin que se haya podido llegar a un acuerdo universal que permita .esta- . 
blecer un modelo que sea aceptado por todos. Por otra parte, a pesar 
·de una intensa inve~tigaci6n y el deseo de llegar a una solucion apro­
piada, no ha sido posible porque las observaciones de los hechos ma­
teriales no invalidan ninguna de las dos,. lo que se explica porque los 
resultados en la practica son las mismos con ambas teorfas, ya que un 
gene de triple efecto (Wiener) produce los mismos efectos que tres 
genes fotimamente ligados (Fisher Race). 

La teoria de Wiener de una serie aleiica de genes localizados en 

.. 

un solo locus cxplica de una manera clara el funcionamiento del gene .. 
visto en su forma global, como una unidad de acci6n hereditaria de 
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dad compleja constituida par sub-unidades. Tentativamente las dife­
rentes au tores las Haman genes y subgenes, o gene mayor y subgene, o 
seglin el modelo de Jacob y Moffod oper6n, operador y genes estruc­
tura/es. Racey Sanger, actualmente; aceptan para la herencia de las 
Rh la idea de un gen y tres subgenes en lugar de tres genes en tres loci 
coma originalmente suponfan. 

Resumiendo, podemos considerar que cuando tratamos de la ac­
ci6n global de las genes y .de las f enotipos con sus caracteres en con­
j unto, podemos adoptar la nomenclatura de Wiener y la serie alelica 
propuesta par eI. En cambio, cuando tratamos de las feno_tipos par­
ciales o antigenos sanguineos, adoptaremos la teorfa de Fisher Race y 
SU nomenclatura, pero considerando que Se trata mas bien de genes 
estructurales localizados en sitios (site) de la molecula de ADN en vez 
de loci cromos6micos. 

Por · ejemplo, en el fenotipo Rh1 (DCe), al considerar la unidad 
hereditaria de expresi6n genetica coordinada que produce las antlge-
nos Rho, rh', hr" (D, Cy e), la expresaremos con el s{mbolo del gen 
Rl de Wiener, o sea, el gen mayor, o mejor aun, el Oper6n; en cambio, 
cuando nos referimos al factor rh' lo hacemos preferiblemente con el 
simbolo C de Fisher Race, considerando que ese antigeno lo produce 
el gen estructural C. 

Primer nive/: Rh positivo y Rh negativo 

En el muestreo de 5,424 personas no emparentadas examinadas 
con el anti D e investigando tambien la variante nu, encontramos las 
siguientes resultados, las cuales figuran en la primera columna del 
cuadro anexo: 

Rh positivo 
Variante nu 
Rh negativo 

92.6 % 

0.2 % 

7.2 % 

o sea aprox1madamente 93 o/o Rh pas. y 7o/o Rh negativo. De a· 
cuerdo a estos resultados tenemos las siguientes frecuencias en las 
uniones entre dominicanos 

Rh pas. x Rh pas. = 86.5 % 
Rh pas. x Rh neg. = 6.5 % 

Rh neg: x Rh pas. = 6.5 % 
Rh neg. x Rh neg. = 0.5 % 

159 



cxpres1on genetica coordinada, y creo que no puede contradecirse 
con ningt'.m hecho observado. En cambio, mirando el gene en su fun­
ci6n parcial como una unidad de Ia molecula de acido nucleico1 la 
cual controla la producci6n de una substancia especffica (Zamenhof), 
la teoria de Wiener :rcsulta inadecuada para explicar el alelismo de lbs 
dif erentes antigenos, es to es, la form a alterna tiva de rh' ( C) y hr! ( o) 
y de rh" (E) y hr" (e), propiedad fundamental de los genes. 

En cambio, la teorfa de Fisher Race explica muy bien este ulti­
mo fen6meno, pero tropieza con la no demostraci6n del crossing-over 
entre los loci de sus tres pares de genes y la delecci6n cromos6mica 
para explicar las sangres de tipo D- -/D- - serfa muy dificil de aceptar 
como tal, puesto que una delecci6n de esta naturaleza deberia produ­
cir efectos material es en elf enotipo por el arrastre conj unto de otros 
genes ligados a estos, efectos que no han sido observados en las 
personas que tienen este tipo de sangre. 

Bi consideramos que los genes que producen los tres antigenos 
D, Cy E con sus alelos d, c, e en este orden establecido posteriormen­
te por Fisher Race, estan constituidos por tres genes estructura/es 
localizados en tres sitios (si_te) de la misma molecwa de ADN los tipos 
de sangre DC-, serfa debido a una mutaci6n en la porci6n E-e, por 
sustituci6n, supresi6n o adici6n de un nucleotide al comienzo de la 
serie, lo que origina que el resto de la clave quede sin sentido, o sea, 
que se vuelva ilegible; si esto sucede en el C-c afectarfa a la vez C-c y 
y E-e produciendo el tipo D--; si resulta al comienzo de la molecula 
afecta las tres porciones, dando lugar a los raros casos encontrados de 
sangres - - - - - -. 

Los descubrimientos en estos ultimos aiios en virus y bacterias 
sabre la funci6n del gene; el descubrimiento de las mutaciones pun­
tuales; el concepto de mut6n, rec6n y cistr6n como unidades funcio­
nales del gene; el advenimiento de la genetica molecular y los progre­
sos en Bioqulmica genetica que han permitido .determinar que un 
simple · cambio de base en un par de nucleotides en un triplete de la 
molecula de ADN produce la sustituci6n de i.m aminoacido en la 
secuencia de un peptido de la molecula de hemoglobina dando lugar a 
la constituci6n de una hemoglobina anormal; en fin, los descubri­
mientos de Jacob y Monod, del Instituto Pasteur de Paris, sobre el 
sistema de la enzima Betagalact6sida en la Escherichia coli, donde se 
establece unajerarqufa de genes, en la cual la estructura molecular de 
una proteina es determinada por elementos especificos, los genes es­
tructurales, permiten deducir que el gene clasico resulta ser una uni-
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En la segunda combinaci6n es donde podrfa presentarse la enferme­
dad hemolitica perinatal por Rh; comparando esta cifra de 6.5 o/o 
con la establecida para la raza blanca en Estados Unidos, que es de 
13 o/o, tenemos que, sin tomar en cuenta otras consideraciones de 
orden racial, aqu{ la isoinmunizaci6n feto materna por Rh debe sei 
encontrada en la mitad de la frecuencia con que aparece en los paises 
de raza blanca. 

En el muestreo que hicimos de las 1,641 muj6res embarazadas 
encontramos 116 Rh negativas; no pudimos examinar to<l.os los mari­
dos, pues, aunque solicitabamos que viniesen,_ muchos no acudian a 
la cita; sin embargo, de acuerdo a las probabilidades estadisticas esta· 
blecidas anteriormente, 108 de estas debian tener maridos Rh posi­
tivos. 

De las 116 mujeres Rh negativas examinadas encontramos 4 con 
anticuerpos anti Rh, lo que revela una cifra que no espenibamos, pues 
habfamos supuesto que la sensibilizaci6n al Rh era menos frecuente 
en nuestro medio. Es bueno observar que en este muestreo no entra 
ningiln factor selectivo, ya que solo se tomaron en cuenta las consul­

tantes del Centro de Salud durante un perfodo determinado, inclu­
yendolas a todas y excluyendo del muestreo las que iban a practicarse 

el examen de grupos sanguineos remitidas por medicos particulares 
o por otros Centros de Salud exclusivamente para ese examen, pro­

bablemente por sospechas de incompatibilidad sanguinea. Tampoco 
podia haber repetici6n de las mismas personas, porque..cada examina­
da tenfa SU numero .de Serie. 

Estos resultados sugieren que, de cada 25 mujeres expuestas a la 
isoinminizaci6n feto materna por Rh, una es capaz de formar anti­
cuerpos, cifra que coincide con la encontrada en poblaciones de raza 
blanca; tambien estas cifras revelan que la sensibilizaci6n al Rh debe . 
encontrarse aqu{ en cada 400 embarazos, lo que representa la mitad 
de la frecuencia con que se presenta en paises de raza blanca, que es 
de 150 a 200 segiln calculos de Mollison, es decir, tal como era de es­
perarse segun la distribuci6n del factor Rh en nuestro pueblo, lo que 
hace descartar a primera vista las posibilidades de resistencia de tipo 
racial a la isoinmunizaci6n feto materna por el Rh. 

Incidentalmente queremos hacer observar que los matrimonios 
heteroespedficos al ABO se encuentran en nuestra poblaci6n en pro­
porciones semejantes a las encontradas en los paises de raza blanca y, 
por lo tan to, la Eritr.oblastosis por ABO, si no existe ninguna causa de 
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tipo racial que la haga variar, debe esperarse queen nuestro medio se 
encuentre tambien en una incidencia semejante; como la frecuencia 
de la Eritroblastosis al Rh se reduce a la mitad y la otra permanece 
igual~ aqui debemos encontrar una mayor proporci6n de ABO x Rh 
que la encontrada en paises de raza blanca, es decir, queen cien casos 
de Eritroblastosis los ocasionados por ABO aqui deben ser el doble 
mas.frecuentes de los encontrados en esas poblaciones. 

Heterocigotes y 1-iomocigotes, primer nivel 

De acuerdo a los resultados estadisticos ebtenidos en el presen­
te . muestreo, tenemos que la frecuencia de! gen Rh positivo es de 
0.735y el Rh neg. de 0.265. Esto nos da los hemocigotes y heterocigo­
tes en el primer nivel o sea Rh+ y Rh -: 

. , '" Dominicanos Razablanca 

Rli.+Rh+ (RR) = (0. 735)2 = 54.0o/o 37.0o/o 

Rh+.Rh- (Rr) = 2(0. 7 35x0.265 )= 39.0o/o 47.6 o/o 
Rl\-Rh- (r r) = (0.265 )2 = 7.0o/o 15.40/0 

Como vemos, en nuestro pais los matrimonios conflictivos al Rh 
arrojpi una mayor proporci6n de maridos homocigotes~ contraria­
mente a lo que sucede en paises de raza blanca; esto lo hacemos notar 
porque algunos textos de obstetricia expresan que los maridos hetero­
cigptes son mas frecuentes que los homocigotes, lo que es cierto para 
eUos, pero. no para nosotros. Esto lo estudiaremos con mas detalle en 
el tercer nivel. 

, A este primer nivel de estudio ya hemos podido contestar las dos 
primeras cuestiones que nos proponiamos establecer. La primera, tie­
ne sµ importancia si consideramos que con el des~ubrimiento de un 
produ.cto biol6gico, el Rogam, que actua en forma preventiva para la 
isoinmunizaci6n f eto matema al Rh y que debe usarse en el primer 
par~o, los datos suministrados nos permiten determinar el nilmero 
aproximado de mujeres que necesitan esta especie de vacuna, o sea, 
el 6.5 % de las mujeres casadas, siendo por el momento prohibitivo 

. ' establecer en los servicios de salud publica una vacunaci6n sistematica 
a todas las mujeres que esten expuestas a inmunizarse, quedando por 
lo ~anto este metodo, debido a lo elevado del precio del producto, en 
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el campo de la medicina privada. Sin embargo, las probabilidades de 
Eritroblastosis que revela este muestreo exigen que a toda mujer par­
turienta que ingresa en una de nuestras matemidades, debe hacersele , . 
si no se le ha hecho ya en los examenes prenatales, un examen de 
grupos sanguineos y, a todas las que resulten Rh negativas, tomarles 
sangre del cordon al niiio en el memento del nacimiento para pruebas 
de Coombs directa, para evitar los casos dolorosos y frecuentes de 
niiios que han sido dados de alta en matemidades y que acuden a los 
pocos dfas a los servicios de pediatrfa con anemias hemoliticas y fen6-
menos de.ictericia nuclear. 

Segundo nivel: Frecuencia de /os diferentes fenotipos 
def sistemo Rh-Hr, determinadas con las cinco sueros 
anti D, anti C, anti E, antic, anti e. 

El interes del estudio a este nivel deriva de la necesidad de deter­
minar la frecuencia de los diferentes fenotipos de este complicado 
sistema de grupos sanguineos, con el fin de esta~lecer la frecuencia ­
de los genes que los pr9ducen y hacer asi el cilculo de las frecuencias 
de los diferentes genotipos Rh positives homocigotes y heterocigotes 
con fines de pron6stico. 

Los resultados obtenidos en el presente estudio aparecen en las 
columnas del medio en el cuadro anexo, tanto en la nomenclatura de 
Wiener, como en la de Fisher Race. Las cifras entre parentesis en el 
cuadro son de frecuencias de otras estadisticas. 

Los resultados son los siguientes: 

FRECUENCIA DE LOS DIFERENTES FENOTIPOS Y FRECUENCIA DE 
LOS GENES DEL SISTEMA Rh-Hr EN LA REPUBLICA DOMINICANA, 

DE ACUERDO A ESTADISTICA PERSONAL. 

fenotipos Rh-Hr en la Repllhlica Dominicana 
rh (cde/cde) 7 .2 % 

rh' (Cde/cde) 0 .9 % 

rh" (cdE/cde) 0.5 % 

rhy (CdE/cde) 0 .0 % 

Rh 0 (cDe/cde) 20.0 % 

Rh1 Rh1 (CDe/CDe) 11 .2 % 

Rh1 rh (CDe/cde) 34 .6 % 

Rh2Rh2 (cDE/cDE) 1 .1 % 
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(cD E/cde) 

(CDe/cD E) 

Frecuencia Genetica 

1 Q.3 %. 

r4.2 % ' . .-:!: 
-- , .. ··•:,•'. 

100.0 % 

En Sto. Domingo En lnglaterra 
(En % ) 

r 0.265 0.4113 
r' 0.014 0.0121 
r" 0.009 0.0106 
Ro 0 .255 0.0195 

Rl 0.326 0.4172 
R2 0.096 0.1278 

El f enotipo r1\r lo hemos encontrado una vez, pero no en este 
muestreo, por lo cual aparece con un cero. Lo que salta a la vista, ante 
todo, es la alta frecuencia del fenotipo Rho (cDe/cde), debida a la 
mezda: elevada de nuestra poblaci6n con la raza de color, lo ql:le ten­
dra una gran influencia en los genotipos homocigotes Rh positivos, 
como verem0s luego. 

Para el calculo de la frecuencia de los genes de este sistema de 
grupos hemos usado las formulas de ·wiener, calculos que no inclui­
mos aqui, sino los resultados, por las limitaciones de espacio. El sim­
holo que usamos !Jo.Ta la designaci6n del gen ·complejo, por no decir 
del Oper6n, que produce varios antigenos, es el simbolo de Wiener, 
que incidentalmente es muy semejante al s{mbo)o abreviado de Fisher · 
Race y lo denominamos gen sin mas especificaciones. Cuando nos re­
f erimos al gen que produce. un antlgeno determinado, como dijimos, 
lo designamos por ge'! estructural y al antigeno que produce j>or el · 
slmbolo de Fisher Race; del mismo modo los anticuerpos los designa­
mQs por el simbolo de Fisher Race; por ejemplo: presencia de anti D, 
en. vez de anti Rho; de anti Dy ariti C, en ye~ de anti Rho y anti rh'; 
esto, ·aunque parezca incongruente, corresponde a la idea que nos 
hemo.s formado de que el gen complejo que produce varios antlgenos 
esta c0mpuesto de varios genes estructurales situados en la misma 
moleculas de ADN; en esta forma se facilitan las cosas, pu~ cuand.o 
decimos que tal genotipo tiene el gen r, sabemos que expresara la 
presem:ia de los antlgenos c y e, y cuando decimos anti c, sabemos 
que este antieuerpo actuara contra cualquier antigeno producido por 
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el gen estructural c, sea cual sea el fenotipo donde se encuentre es­
te antigeno. 

Para los f enotipos usamos la nomenclatura de Wiener y, en pa­
rentesis, la de Fisher Race para los que prefieren adqptar el sistema 
CDE . 

HOMOCIGOCIDAD Y HETEROCIGOCIDAD 

Tercer nivel: Calculo de las frecuencias de los 
diferentes gen.otipos en la pobfaci6n dominicana. 

El cilculo de la frecuencia de los dif erentes genotipos del sistema 
de grupos Rh-Hr en la poblaci6n dominicana aparece en la ultima 
columna del cuadro anexo. 

Como sabemos, ·en los matrimonios dande el marido es Rh posi­
tivo homocig0te y la madre Rh negativa fod,os los hijos seran Rh 
positivos heterocigotes. En cambio, si el ma;rido es heterocigote las 
probabilidades son de que la mitad de los hij9,s sean Rh pos. y la J 

mitad Rh negativos. Estos ultimos, desde luego; son indemnes a los 
efectos de la isoinmunizaci6n feto matema; por lo .tan to los matrimo­
nios donde los maridos son heterocigotes son ~le. pron6stico mas favo­
rable. 

Por otra parte, si una madre rh negativa, casada con un hombre 
Rh positivo homocigote, ha tenido un hijo afectado, fas probabilida­
des 'S0n de que todos los futuros hijos sean afectados en forma progre­
siva mas grave. En cambio, si el padre heteroeigote, existe el cin­
cuenta por ciento de probabilidades de que el pr6ximo hijo sea Rh 
neg. y, por lo tanto, exento de la enformedad. 

Por estas razones consideramos que siempre que sea posible debe 
determinarse el -genotipo del padre. Esto puede apreciarse en dos for: 
mas: 

lo. Por el estudio de la frecuencia de los genotipos en cada po­
blaci6n determinada, lo que proporciona una apreciaci6n de probabi-
lidades. . _ 

2o. Por el anilisis genetico de la familia, -el cual en la mayorfa de 
los casos permite determinar el genotipo exacto del padre. 

1 o. Analisis de las frecuencias de los diferentes tipos de Rh positivos 
en la Repitblica Dominicana, segitn los ca/culos hechos con el presen-
te muestreo. 
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La alta frecuencia del gene RO y la baja del r son las causas de la 
notable diferencia que encontramos entre las raias blancas y la pobla­
ci6n dominicana en la frecuencia de los diferentes genotipos del siste~ 
ma Rh-Hr. 

Examinemos los Rh pos., que son k•> que nos interesan para 
determinar las frecuencias de homocigotes y heterocigotes en el orden · 
que aparecen en el cuadro. 

a) Fenotipo Rho (cDe/cde}: . 
Frecuencia en la Republica Dominicana: 20 % ; en la raza 

blanca: 1.5% a 2%. 
Este f enotipo aparece en la raza blanca co mo probable hetero­

cigote con un margen de error de solo 4 o/qLo que quiere decir QUe 
cuando a un obstetra, por ej., de los Estados Unidos, el laboratorio le 
reporta que el marido de su cliente es de fenotipo Rho (cDe/cde), et 
deducini de este resultado que existen 96 de probabilidades de que 
sea heterocigote, contra 4 homocigote. 

Veamos d mismo caso, el cual debe ser de la deduccion de un 
obstetra ~.n nuestro medio, en un matrimonio donde el esposo sea de 
origen dominicano: · 
Homocigotes: genotipo R0 R0 (cDe/cDe) = (R0 ) 2 = (0.255 x 0.255) 

=0.064; aproximadamente: 6.5 % 

Heterocigotes: genotipo R0 r (cDe/cde) = 2 (ROr) =· 

··· - 2(0.255 x 0.265) = 0.134; aproximadamente: 13.5 % 

0 sea que de cada 100 personas dominicanas pertenecientes a este 
fenotipo, 32.5 son homocigotes en vez de 4 , y 67 .5 heterocigotes 
en vez de 96 % . Pnicticamente, de cada tres una es homocigote y dos· 
heterocigotes, resultado muy distinto al anterior. 

b) Fenotipo Rh1 Rh1 (CDe/cDe) 

Frecuencia en los dominicanos: 11.2 % 

Genotipo homocigote R1 R1(CDe/CDe)=(R1) 2 = 0.326x 

x 0.326 = 0.106 = 10.6 % 

Genotipo heterocigote = 2 (R 1 r't= 0.326x0014x2= 0.009= 
= 0.9 % 

Como vemos, en este fenotipo existen 920/ode probabilidades de 
que sea homocigote, contra solo_ 8 °/0de heterocigote. 
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<--i Fenotipo Rh 1 rh (CDc/cdc) 
Frecucncii1 en la Rep. Domi11icana: 34.2 % 

Gcnotipo hctcrucigotc Rlr (CDc/cde) = 0.326 x 0.265 x 2 = 
0.1728 = 17.28 % ; en Ia raza bhmca: 34 .3 % · 

Genotipo heterocigote R 0 r' = 0.255 x 0.014 x 2 = 0.0035% 
0.35.% ; sumados los dos heterocigotes tenemos 17 .28 + 0.35 

= 17.6 % 

Genotipo homocigote Rl R 0 = 0.326 x 0.255 x 2 = 0.16()2 

= 16.6, comparado con la raza blanca que es de 1.6 % 

Estc resultado nos revela una gran dif erencia respecto a los 
.cilculos obtenidos en la raza blanca ; mientras en esta las personas 
· pertenecientes a este genotipo tienen las probabilidades de ser 
heterocigotes en un 96 % , contra 4 %de que sean homocigotes, entre 
nosotros este f enotipo tiene una frecuencia de genotipos heterocigo­
tes de 52 % contra 48 % de homocigotes, es decir, practicamente la 
mitad son homocigotes y la mitad heterocigotes y no probable 
heterocigotes como se acostumbra a considerarlos en los paises de 

raza blanca; resultado que insisto en aclarar, porque he comprobado 
que muchos estudiantes de medicina influidos por los datos de sus 
lioros de textos, donde no les aclaran que esos datos son solo aplica­
bles a los paises de raza blanca, consideran este fenotipo como casi 
seguro heterocigote. 

d) Fenotipo Rh2 Rh 2 (cDE/cDE) 

Frecuencia en los dominicanos: 1.08 % 

Genotipo homocigote R2 R2 0.0092 = 0.92 % 

GenotipoheterocigoteR2 r " 0.0016 = 0.16 % 
Este fenotipo es predominantemente homocigote con un margen 

de error de 14 o/o 

e) Fenotipo Rh 2 rh (cDE/cde} 
Frecuencia en la Republica Dominicana: 10.4,% 

Genotipo heterocigote R 2 r,,= 0.0508 = 5.1 % 
" " R0 r = 0.046 = 0.4 % 

Genotipo homocigote R2 R0 = 0.0490 = 4.9 % 

10.4 % 
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Con estc feno tipo, las mismas consideraciones que para el Rh1 rh 
considerado en la raza blanca coma probable heterocigote, entre 
nosotros las homocigotes y las heterocigotes se encuentran en 
proporci oncs se mcjan tes. 

f) Fenotipo Rh 1 Rh2 (CDe/cDE) 

Frccuencia en la Rep. Dom.: 14.20/0 

Este fenotipo se subdivide en 4, entre las cuales solo encontra­
mos en el presente muestreo el tipo Rh 2 Rh 0 , el cual es probable 
homocigote con un margen de errnr de 13% . 

Del presente anilisis se deduce que las fenotipos Rh 1 Rh1 , Rh2 

Rh2 y Rhz Rh0 son probable:s homocigotes. En cambio, las fenotipos 
Rh0 , Rhi rh y Rh 2 rh, que generalmente se consideran coma proba 
bles heteroc1gotes , e~ la poblaci6n dominicana no dan ninguna indi­
caci6n, siendo las probabilidades par igual de ser heterocigotescomo 

' homocigotes, lo que obliga a resolver el problema con el analisis 
genetico de la familia. 

Andlisis Genetico 
El examen de las hijos en muchos casos establece en forma 

. preCisa el genotipo del padre. Tratamos desde luego de las mat[imo-
1 . nios conflictivos al Rh, o sea padre positivo y madre negativa. 

Naturalmente, si uno de las hijos es rh negativo, o si uno de las 
padres del marido lo es, sin mas estudio se determina que el padre 
es heterocigote. 

En las personas del tipo Rh0 , si las hijos son Rh positivo, 
practicamente no hay manera de determinar el genotipo del padre, 
pero siempre hay posibilidad de que un niiio sea rh negativo, con lo 
cual queda establecido el genotipo del padre. 

Sin embargo, tuvimos un caso que, par su rareza, vale la pena 
citar, y donde determinamos la homocigocidad del padre par media 
de la variante Du. : 

Padre] 0 R 
Madre FR 
Nino JR 

grupo 0 Rh + ti po Rh0 ( cDe) 
grupo A Rh - tipo rh (cde/cde) 
grupo A Rh + tipo variante Rh0 (cDUe/cde) 

Como el nmo tiene la variante ou que hered6 de su padre, 
podemos deducir que el genotipo de este es cDe/cDUe, o sea, en un 
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cromosoma la D plena y en el otro Ia variante DUhereditaria, siendo 
por lo tanto homocigote al RhD. 

En las personas del tipo Rh1 rh o Rh2 rh, la presencia de un 
niii.o rh o Rh0 establece la heterocigocidad u homocigocidad del pa- . 
dre . 

Como ejemplo del anilisis genetico analizaremos el siguientc 
caso: · 

Matrimonios Rh1 rh (CDe/cde) x rh (cde/cde) 

El fenotipo Rh1 rh (CDe/cde) tiene tres ~notipos, como vimos 
anteriormente. . 

Este fenotipo se encuentra en una frecuencia de 34.25 · en la 
Republ.ica bominicana y sus genotipos correspondientes en las 
siguientes frecuencias: 

(Genotipo R 1 r (CDe/cde) 
" Ro r' (cDe/Cde) 
" R 1R 0 (CDe/cDe) 

17 .28 o/o 

0.35 o/o 

16.62 o/o 

En un matrimonio de tal fndole, los hij-0s posibles pertetlecen a 
Ios siguientes fenotipos: 

rh 
c Rh1rh 

Rh0 · 

Rh'rh 

(cde/cde) 
(CDe/cde) 

(cDe/cde) 
(Cde/cde) · . 

Este ultimo· es im1y ·ra.ro 'd~bido a la po~a frecuencia del geno-
tipo R0 r'. . . - · 

Determinamos el genotipo del i5 de los hijos para de ahi deducir 
el genotipo del padre . 

. Como cada perspna hereda un gene que .provief!e de.I padre y 
uno de la madre para cada caracter' y co mo ia madre en esfe caso solo 
produce gametos con;el gene r (cde), los hijos de una union semejante 
tendran ·siempre el gene r en el crompsor:na materno; se trata de 
~eterminar el gene del crom~soma' pa~<;rno_. .Si -ei Ci los hijos son de 
tipo rh ( cde/cde), el -genotip~Y .del~ p~dre seni el prime~o, o sea, R 1 r , 
heterocigote; si los hijos. sori de· tipo R!i.1 rh, el resultado no es con -
_cluyente, pucsto que en cse caso el pa<)re pucde tener como genotipo 
R 1 r o R 1 R9 ; si los niii.os son de tipo Rh~, el padre puede tener el 
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genptip<;> RI Ro 6 Ro r'; como este Ultimo es tan:raro, las probabilid·a­
es que sea el primero; en este caso, las probabilidades son de alrede~ 

d<_:>r <;le 9~%; de que sea homoci15ote contra 2 %'de que sea iieterocigote. 
Eu fip., y i:rmy .raro por cierto,. si es de tipo rh-! rh (Cde,/cde) ; el geno-
tipo del padre sera R0 r', 0 sea heterocigo.te par.a·.RhD. . 

Cuando existe. mas de un hijo y est<:»s·son de dos tipos distintos, 
el genotipo del padre queda determinado con precision, come enrel• 
siguiente c.aso que nos remitieron para estudio: , . · · . 
. . Se trata de un matrimonio que:no h~bfa sido examinado duran­
te :el .embarazo 'd'e la madre 'y que tuvci' cuatro hijos, fos' cuales estan 
vivos y e_n' buena_salud. El quinto muri6 el primer dfa de 'nacido de 
enfermecla_d herrtoiitica, c'onfirinada por el alto titulo "d~ anti~u'erpos 
en. la madre. :No nos enviaron. sangre <lel nmo=- . ·· · . . ' 

Examinamos las sangres del padre, la madre y t6s cuatro hij-os 
con los siguientes resultados: ~ · · - ·· ; :~ 

lro. Esposo DR grupo B Rh pos. 1tipo Rhl rh {.CDe/cde) 
2do. Esposa MC de R "A rh neg. tipo rh (cde/cde) 
9ro ... >·· ler·hijQ PR grupo A · Rh .pos. tipo :Rh0 ·· (cDe/cde) -' 
4to. 2o.ni!la MR " AB Rh pos. tipo Rh1rh (CDe/cde) ; 
5to. 3er" nifi.a AR " AB Rh pos. tipo Rh1 rh (CDe/cde) 
6to. 4to." niiio PR " AB ~h po~. tipo Rh0,(cDe/cde) 

di6: 
La investigaci6n de anticuerpos anti-J.lh en el suero de la madre 

Prueba en salina 
Prueba en aibumina bovina 
Prueba en Bro~elasa 

" de Coombs indirecta 

.. 
Negativo 
titulo J :.64 
titulo 1:64 

. " . 1:128 
. ~ ' . ,,. : : . 

.•. ' .<.. · 

.. ' 

Analisis genetico: 
· I I ' ' . • ' .. ,!. , 

Hay dos clases de hij_os: dos de tiro Rh0 y dos tipo RP.1 ~h 1Los,. 
primeros tienen como genotipos R 0 r, ( cDe/cde), habiendo heredatlp. . 
el gen~ .~ de ia .inadre y el R0 del padr~; luego, este .seiio~: tie~e -~~ m~ '. 
cromosoma el gene R0 . Los segundos de t_ipo. Rh1 r~ tienen .. ~omo .ge~i· 
notip9 Rlr (CDe/cde); el gene r lo heredaron de -la ~adre · y . eJ . ge~~ 

Rl del padre; por lo tan to, est~ senor tiene en el cromo~oma hompl~!. 
go el gene R 1. siendo de genotipo R 1 R 0 , o sea, homocigote par~ ~1 - • 

RhD. , .. 

1)0 

., 
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1:-i , ·tDe .cs.ua manera podemos predecir que todos los hijos de este 
,mab11rriomo se.rlin Rh pos. y ; por lo tanto,sujetos a la enfermedad. · 
.\-\.1.\ ) En110tt0l cascl ,1- el' padre era de tipo Rh1Rh 2 (Rhz Rh0 ) y •Ia 

\..i!'nad1te",\'megaltiiv.ar .-eJ, ·primer y ·el segundo h.ijo, de tipo Rh1 rh, y el 
tercero de tipo Rh2 rh; al segundo y al tercero 'hubo que haterles 
cambio de sangre; al cuarto, que era el embarazo actual, indicamos 
tambien el cambio de sangre inmediato, puesto que el padre era 
hoinocigote de .. genotjpo R 1 R 2 . 

~B8i . 

Cfi)/"f.<;.l US/ON · ~ · · 

lttl ! tlios matrimonios conflictivos al Rh se encuentran en una pro­
\ t'. f1p'<)> rci6n d·e(166 % en la .Republica Dominitana y de estos sola­

.i,()u:iiente enc:n ll!:t:r~mo~ en el presente muesfreo un 4%que presenta­
ba la inmunizaci6n al Rh,; lo que revela que deberia aparecer un 

:111n.ifio afecta!do:•de ·enfermedadhemolit:ica perinatal por cada 400 
cmbarazos. 

j . ' • • • • • l ) 

2o. En el presente muestreo no se manifiesta resistencia de tipo 
racial a la iso-inmunizaci6n feto materna al Rh. Aparentemente 
la disminucion en Su frecuencia es puramente par raiones esta-
disticas. · 

3o. La frecuencia de los homocigotes es mayor que la de los hetero­
cigotes, contrariamente a los resultados obtenidos en las paises 
de raza blanca. 

APENDICE 

l-~~, \ J l) '60W°' fl\.\e~~ pt.it'amebtd ihfor'mativos, aunque foera del te~a fitu-
1'Jli.d(j ~Ii " sie e tu(fio·, mostramos los resultados obtenidos para el siste­
-qill~ 1a~· ~i.ipos s'~glii;{e'o's A,~· y O ~n el mis'mo mµestreo; el resultado 

fue el siguiente: 
\\•' • \l,ll"J.~,ir~~b"()'\I ' I\, 2900 , ~ 

(.()'/If 'J l ,,\1\". oJ \f \ , Ct _ \., \ \ 1\~ I 

.U'jll lffi <JC.l
1
i: l '.'1, t\ ;._<1< I iq?,,0 ~,' 
" B 681 = 

s'c' m". 1 ~ '· A.:S'\ '' 193 
. "ld''JJ.-,11.~, l J 1 ' \, 

53.46 o/o . r = 0.731 
. 30.54 o/o p = 0.190 

12.55 o/o 9 =0. 087 
3.55 o/o 

l .OOS ---- -
,/11 ,,' J. ~(. > ! , u.I '...I l '. ' f5 f~,4 . 1 100.00 I. 

\ \ ),, \•J...\ • ., ·\ ' .. 

" 1,;11 La..s .. oifFas1 encontradas en estc muestrco de 542.4 dominicanos 
no enipafientado's no tienen difcren..::ia significativa con las prcsentadas 

l 71 



por mi sobre 9,084 dominicanos en un articulo publicado e n 

American journal of Physical Anthropology, vol. VI, 9NS, No. 2, 
· June 1951, con el titulo de: Studies of the ABO, MN and Rh-Hr 

Blood factors in the Dominican Republic, with special reference to 
the problem of admixture". 

Comparaci6n de las dos estadlsticas: 

1951 - 9084 personas 1964 - 5424 1951 1964 

grupo 0 52. 75 o/o 53.46 o/o f= 0.726 0.731 ,, 
A 30.50 o/o 30.44 °1° p = 0.186 0.190 

" B 13.34 o/o 12.55 o/o 9= 0.087 0.087 
" AB 3.41 o/o 3.55 o/o 0.999 1.008 ---- ------ --

100.00 100.00 
desviac i6 n : + 0 .001 -0.008 

0 sea para 14,518 dominicanos aproximadamente; 

0 
A 

53.0 
30.5 

B 
AB 

13.0 
3.5 
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