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EL DIAGNOSTICO DE LA PATERNIDAD BIOLOGICA

El diagnostico de la paternidad bioldgica pretende la investigacion de la paternidad en aquellos casos en que
se disputa la existencia de vinculos de parentesco entre un progenitor y su hijo.

Actualmente es posible analizar el patrimonio genético que un sujeto recibi6 de su madre y del presunto padre.
Cuando el presunto padre posee las caracteristicas genéticas heredadas por el hijo existe una probabilidad de pater-
nidad: en el caso contrario, si el presunto padre no tiene esas caracteristicas queda excluido como padre bioldgico.
Estos andlisis pueden ser realizados estudiando regiones de ADN hipervariables, o ADN minisatélite, que permiten
obtener probabilidades de paternidad superiores al 99,9%.

Aitatasun biologikoaren diagnostikoa, aita baten eta bere seme-alabaren arteko ahaidetasun biologikoen harre-
manen existentzia estabaidatzen diren kasu horietan, aitatasunaren ikasketan aritzen da.

Gaur egun, indibiduo batek bere amarengandik eta aitarengandik jasotako ondare genetikoa aztertzea posible
da. Ustezko aitak, semeak heredaturiko ezaugarri genetikoak dituenean, aitatasun probabilitate bat dagoela onartzen
da; aldiz, ustezko aitak ezaugarri horiek baldin eta ez baditu, aita biologikoa bezala baztertua geratzen da. Analisi
hauek, DNA erregio hiperaldakorrak edo DNA minisateliteak, aztertuz egin daitezke, 99.9%tik gorako aitatasun proba-
bilitateak lortzea baimentzen dutelarik.

Biological paternity testing is involved in the investigation of the patemity in those cases in which a biological
relation between a progenitor and a descendant is in doubt.

Nowadays, it is possible to analize the genetic background that any person received from his mother and from
the assumed father. When the assumed father has the genetic characteristics inherited by the descendant, there exists
a probability of paternity; on the contrary, if the assumed father does not posses those characteristics, he is excluded
as biological father. These analyses can be performed by studying regions of hipervariable DNA, or minisatellite DNA,
which enables us to obtain probabilities of paternity higher than 99.9%.



EL DIAGNOSTICO DE LA PATERNIDAD BIOLOGICA

MARCO LEGAL DEL DIAGNOSTICO DE LA PATERNIDAD BIOLOGICA

Hasta 1981 el Cddigo civil espafiol impedia el reconocimiento de los hijos extramatrimo-
niales y la impugnacién de la paternidad sélo se podia hacer en casos excepcionales, si
bien los Derechos forales cataldan y navarro reconocian la libertad de investigacion de la
paternidad mediante todo tipo de pruebas.

La Constitucion espafiola de 1978 vino a cambiar en esta situacion, ya que segun
segun recoge en su articulo 39:

1. Los poderes publicos aseguran la proteccidn social, econdmica y juridica a la familia.

2. Los poderes publicos aseguran, asimismo, la proteccion integral de los hijos, iguales
éstos ante la ley con independencia de su filiacion y de las madres, cualquiera que
sea su estado civil. La ley posibilitara la investigacion de la paternidad.

El desarrollo de este articulo en la ley 11/1981, de 13 de mayo, ha modificado la situa-
cion ya que el titulo V del Cddigo civil, bajo el epigrafe “De la paternidad y filiacion” abarca
todos los aspectos juridicos relativos a la filiacién, a su determinacidn y prueba y a las accio-
nes de filiacion.

En resumen, en la actualidad se admiten legalmente dos tipos de litigios de paternidad
que pueden tener como fin la reclamacién de la paternidad o impugnacion de la misma.

La reclamacién de ta paternidad ocurre cuando una mujer reclama a un hombre como
presunto padre de su hijo. El segundo caso, la impugnacién de la paternidad se produce
cuando un hombre refuta su paternidad biolégica hacia un hijo que hasta ese momento era
reconocido como legitimo.

La via legal para llevar a cabo una investigacion de la paternidad (o de la maternidad)
se encuentra en el articulo 127 del Cddigo civil (reforma de 1981) que dice:

“En los juicios sobre filiacion sera admisible la investigacién de la paternidad y de la matemi-
dad mediante todo tipo de pruebas incluidas las biolégicas’.

“El Juez no admitira la demanda si con ella no se presenta un principio de prueba de los
hechos en que se funde”.

Esto significa que en el caso de reclamacidon de la paternidad el Juez estudia la deman-
da para determinar si existen testimonios, documentos o hechos que indican como posible
que hayan existido unas relaciones sexuales entre la madre y presunto padre que puedan
haber tenido como consecuencia la concepcion del hijo. Por el contrario, en caso de impug-
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nacion la evidencia debe conducir a una duda razonable sobre una paternidad tenida hasta
ese momento como cierta.

En caso afirmativo, el Juez aceptara que se realice una peritacion conducente a investi-
gar la paternidad, para la que se podran utilizar toda clase de pruebas, entre las cuales ocu-
pan un lugar muy destacado las pruebas bioldgicas.

OBJETIVOS DEL DIAGNOSTICO DE LA PATERNIDAD BIOLOGICA

El diagnodstico de la paternidad bioldgica pretende la investigacion de la paternidad en
aquellos casos en que se disputa la existencia de vinculos de parentesco bioldgico entre un
progenitor y su hijo.

FUNDAMENTO BIOLOGICO DE LA HERENCIA

Cada ser humano es el resultado de la unién de dos células gaméticas, una materna
(6vulo) y otra paterna (espermatozoide), que daran como resultado la formacién de una
Unica célula, el cigoto, a partir de la cual se desarrollaran los tres billones de células que
componen un organismo humano.

En consecuencia, cada individuo hereda bioldgicamente su informacién genética de
sus progenitores, y a su vez, mantiene estrictamente esta informacion en cada uno de sus
nucleos celulares. De aqui se desprende que el diagnéstico de la paternidad bioldgica con-
siste en analizar el patrimonio genético que un sujeto recibié de su madre y del presunto
padre, y contrastar estos datos con las dotaciones genéticas ambos. En primer lugar se con-
trastard con la madre, para averiguar la parte de la dotacidn genética del hijo que ha sido
heredada de la misma. El resto de la informacién genética del hijo serd contrastada con el
presunto padre. Si el presunto padre posee las caracteristicas heredadas por el hijo existe
una probabilidad de paternidad; en el caso contrario, si el presunto padre no tiene esas
caracteristicas queda excluido como padre bioldgico.

PROCEDIMIENTOS CON MARCADORES BIOLOGICOS CONVENCIONALES

Se utiliza la denominacion de marcadores bioldgicos convencionales para aquellos
caracteres hereditarios que se determinan mediante procedimientos que no implican el ana-
lisis directo del DNA.

Entre éstos pueden citarse los siguientes:

—Caracteres psicoldgico-sensoriales: Estos caracteres se transmiten hereditariamente,
aunque se desconoce el mecanismo de transmision en la mayoria de ellos, por ejem-
plo la capacidad intelectual, o las habilidades fisicas, asi como sensoriales tales
como gustativas, olfatorias, auditivas, etc. Estas caracteristicas son de dificil objetiva-
cion y por ello resultan de escasa utilidad en el diagnéstico de la paternidad.

—Caracteres cromosémicos: Cuando los cromosomas presentan alguna caracteristica
que se transmite hereditariamente y puede ser detectada en el cariotipo reciben el
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nombre de cromosomas marcadores polimdrficos. La utilidad de los polimorfismos
cromosoémicos es también muy limitada ya que los cromosomas marcadores apare-
cen raramente en los individuos, de tal manera que no es posible utilizarlos en la
mayoria de los casos que se presentan a peritacion.

—Caracteres antropobiolégicos: Algunos caracteres antropobioldgicos tales como la
forma de insercion del cabello en la frente, el pabelldn auricular, el mentdn, el abati-
miento del pulgar etc. presentan modelos de herencia conocidos que pueden ser uti-
lizados en el diagnéstico de la paternidad. Se seleccionan con este propdsito mas de
100 caracteres, muchos de ellos antropométricos para proceder al andlisis de cudles
proceden de la madre y cuéles son de origen paterno. EI método presenta el incon-
veniente de que el nifio debe de haber cumplido 3 afios, aunque tiene como ventaja
una mayor economia. Sin embargo, pese a que el método parece fiable, no se ha
implantado.

—Polimorfismos genético-bioquimicos: El anélisis de polimorfismos de esta clase cons-
tituye el método convencional utilizado en el diagnéstico de la paternidad bioldgica.
Los polimorfismos que se estudian habitualmente son los grupos sanguineos, sistema
HLA, proteinas del plasma y enzimas de los eritrocitos.

Una caracteristica comun a todos los polimorfismos genético-bioquimicos que intervie-
nen en el diagndstico de la paternidad es que se manifiestan en muestras bioldgicas de fécil
acceso, p.e. la sangre, de tal manera que resulta posible realizar una toma de muestra de
cada individuo sencilla. Por otro lado, se eligen caracteres que no sean influenciables por
factores enddgenos & exdgenos y que se mantengan invariables a lo largo de la vida.

Las técnicas de laboratorio que permiten detectar estos polimorfismos son variadas, e
incluyen técnicas de aglutinacion, antigénicas, electroforesis en almiddn, poliacrilamida e
isoelectroenfoque.

Los principales problemas que plantean estos sistemas se refieren a dos aspectos: Las
posibilidad de error bioldgico y las frecuencias de sus alelos.

En lo que se refiere al error bioldgico, éste puede producirse en algunos casos, muy
poco frecuentes pero no por ello dejan de merecer consideracion. Uno de los problemas
pueden ser las transfusiones de sangre previas, que darian lugar a presencia de factores de
la sangre transfundida y por lo tanto resultarian en fenotipos, especialmente en grupos san-
guineos, caracteristicos del donante. Sin embargo, la permanencia de estos grupos ajenos
es reducida, y el problema puede evitarse.

La edad del nifio tiene importancia en algunos factores, p.e. grupos sanguineos tales
como Lewis y P, y algunas proteinas, p.e. haptoglobina que en el momento del nacimiento
son de origen materno. El examen de estos caracteres es completamente fiable por encima
de los dos afos.

Por otro lado, algunas enfermedades, leucemia, mielomas y quistes ovaricos también
alteran ciertos fenotipos.

Un problema adicional lo constituyen los genes silenciosos, que hacen aparecer como
negativas otras propiedades tal como el tipo Bombay que es negativo para los grupos san-
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guineos A, B y H, o el factor Mg que hace negativo el M, sin que el sujeto sea NN, y también
los genes silenciosos de los sistemas K, Fy, Lu etc. Otra posibilidad de error son las mutacio-
nes espontaneas, pero dado que su frecuencia es inferior a uno en un millén puede prescin-
dirse de esta posibilidad en la peritacion de la investigacién de la paternidad.

El otro gran factor que influye en la utilidad de los polimorfismos genético-bioquimicos
es la frecuencia de los alelos que se determinan en estos sistemas.

En todos los casos, los sistemas que se estudian corresponden a genes estructurales
que codifican para secuencias aminodcidas. Por un lado, la metodologia utilizada en la
deteccion no permite poner de manifiesto la variabilidad que poseen, p.e. las técnicas elec-
troforéticas no detectan ciertos tipos de sustituciones aminodcidas, especialmente en el
caso de que se trate del cambio de un aminodcido de una determinada carga por otro de la
misma carga, y por otro lado, se trata de genes que se expresan lo cual significa que son
genes sometidos a gran presion selectiva, y por lo tanto, su variabilidad estd restringida
exclusivamente a aquellas variantes que no interfieren con la funcionalidad de la secuencia
aminodcida. En conclusion, el nimero de alelos diferentes detectables en cada sistema es
pequefio, en muchos casos se trata de sistemas bialélicos. La aplicacién de cualquiera de
estos sistemas aislados en la investigacion de la paternidad puede hacer coincidir los alelos
presentes en el nifio con los presentes en el padre por mero azar con gran probabilidad y
por ello el andlisis de un sélo sistema es muy poco informativo. Debido a este problema, se
hace necesario investigar un gran numero de sistemas en cada caso, de manera que el ana-
lisis de la paternidad requiere la utilizacién de muchas técnicas diferentes, lo que implica un
complejo sistema tecnoldgico, alto coste y sobre todo un periodo de tiempo muy largo para
llegar a resultados fiables.

El andlisis de los resultados obtenidos en cada uno de los sistemas estudiados para la
determinacion de la paternidad tendra como consecuencia dos situaciones posibles:
Exclusién de la paternidad bioldgica 0 no exclusién.

Se considera que se ha producido exclusién de la patermidad, cuando el hijo presenta
alelos que no ha heredado de su madre y tampoco aparecen en el presunto padre y que por
lo tanto tienen que proceder de otro individuo. En este caso la probabilidad de no paterni-
dad es 1y se afirma la exclusién de la paternidad con un 100% de seguridad.

Si aquellos caracteres que presenta el nifio que no estan presentes en la madre (por
tanto no ha podido heredarlos de ésta) si estdn presentes en el presunto padre, existe la
posibilidad de que sea éste quién los haya transmitido. Pero, de acuerdo con lo mencionado
anteriormente, a la vista de que la variabilidad en cada uno de los sistemas estudiados no es
muy grande, cabria la posibilidad de coincidencia por azar. Para evaluar esta posibilidad se
recurre a un calculo de probabilidades encaminado a saber cudles son las posibilidades de
coincidencia sin que exista paternidad. EI método mas habitual consiste en el célculo de la
probabilidad que tendria un hombre cualquiera de un determinado grupo de poblacién de
ser padre del hijo en concreto. En segundo lugar se calcula la probabilidad de que el pre-
sunto padre, con sus caracteres particulares, sea el padre del hijo en discusion. La probabi-
lidad de paternidad se halla en funcidn de estos dos pardmetros y se presume la paternidad
con valores superiores al 99,9% que indica que de cada 1000 casos que nosotros examina-
semos la paternidad de un hombre con unas caracteristicas iguales a las del presunto padre
con respecto a un hijo de caracteristicas iguales a las del caso en cuestion, 999 veces seria
su padre bioldgico y en 1 ocasidn coincidiria por azar.
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El cdlculo de la probabilidad de paternidad estd por tanto sujeto a la frecuencia que tie-
nen los alelos de cada sistema en la poblacién, y por ello, deben de haberse realizado pre-
viamente estudios poblacionales para conocer las frecuencias. Este hecho es de suma
importancia, ya que la aplicacion de frecuencias de poblaciones distintas pueden ser fuente
de error en la probabilidad estimada.

Por ultimo, hay que sefalar que el diagndstico de la paternidad bioldgica se hace a
peticion del Juez o de las personas interesadas y el resultado final es un informe en el cual
se reflejan los resultados obtenidos. Este informe debe elaborarse con claridad, siguiendo
unas pautas que recojan los andlisis realizados, los resultados obtenidos en cada andlisis y
unas conclusiones claramente expuestas. Pese a la complejidad que entrafia una prueba de
diagndstico de la paternidad bioldgica no es adecuado detallarla con exhaustividad porque
los tecnicismos excesivos sdlo resultarian comprensibles para los especialistas y probable-
mente tendrian como resultado un informe complejo y dificil de entender que no cumpliria su
objetivo de dar una respuesta concreta.

DIAGNOSTICO DE LA PATERNIDAD BIOLOGICA MEDIANTE ANALISIS DIRECTO DEL DNA

El DNA tiene dos funciones basicas: Contiene las instrucciones para la unién de los
aminodcidos en polipéptidos que daran lugar a proteinas y enzimas, y proporciona el molde
para la reproduccion (auto-replicacion) de células somdticas y gametos.

En cuanto a la importancia de la primera funcién hay que tener en cuenta que las célu-
las son microfactorias en las cuales se recibe la materia prima (aminodcidos, carbohidratos
simples, lipidos y elementos traza) y se producen nuevas sustancias (proteinas, carbohidra-
tos y lipidos complejos y &cidos nucleicos), siendo los desechos eliminados. Los miles de
enzimas diferentes requeridos para la miriada de reacciones quimicas que se realizan en la
célula son la clave del eficaz funcionamiento de las células.

Dentro de las célula eucariotas, entre las que se encuentran las células humanas, la
mayoria del DNA es nuclear; sélo una pequefia cantidad extranuclear se encuentra en las
mitocondrias.

Concepto de polimorfismo RFLPs y su aplicacion al diagnéstico de la paternidad biolégica

Cuando una mutacién se establece en un gen determinado de una especie da lugar a
un polimorfismo, término que indica diferentes formas de la misma estructura bdsica, es
decir, hay dos alelos, uno igual al gen original y el otro modificado o portador de la muta-
cion. De esta manera, algunos individuos de la poblacién seran portadores de los dos alelos
originales (hornocigotos para esta clase de alelos), otros individuos portaran uno de los ale-
los original y el otro mutado (heterocigotos) y el resto de los individuos seran portadores de
ambos alelos mutados (hornocigotos para el gen mutado). En resumen, si existen modifica-
ciones de un gen en un locus especifico de una poblacion, el locus es polimdrfico, si bien,
para que un locus pueda ser considerado polimérfico, el alelo mas comun debe existir con
una frecuencia menor del 99% en ese locus.

Los cambios de bases pueden producir la pérdida de un sitio de corte para un enzima

de restriccion especifica y al cortar el DNA de un individuo con dicha enzima se genera un
fragmento de restriccion de distinto tamafio al de otro individuo que presente el lugar de
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corte. Los polimorfismos entre individuos, o entre cromosomas homdlogos (fig. 1) de una
misma persona, son facilmente detectables por las distintas movilidades electroforéticas de
los fragmentos de restriccion que se observan.

Lugar de corte dal
enzima de P ——

F (=] - 14|
A * de 1,6 kb cada una

A sy fl'lillll[lljlilllim‘&

Lugar de certe del
hdem enzlma de restriccion

= 15 kh

Longitud del fragmento
de restriccion

1

Cromosomas
homdlegoa

?‘ul;r:|alal—i—l‘r_—_:::.

Auterradiogratia

Figura 1. Representacion en diagrama correspondiente a los fragmentos AA’ de un par de cromosomas homdlo-
gos La falta del lugar de restriccion en el cromosoma A’ da lugar a un Unico fragmento de 15 kb, perfectamente dis-
tinguible del modelo de restriccion del cromosoma A el cual presenta dos fragmentos, uno de 9 kb y otro de 6 kb

Estos polimorfismos en la longitud de los fragmentos de restriccion (RFLPs) se heredan
segln las leyes de Mendel y pueden ser utilizados para el diagndstico de la paternidad bio-
légica. Sin embargo, suelen ser de naturaleza bialélica y en consecuencia cada uno de ellos
resulta poco informativo. Debido a este hecho, el andlisis de la paternidad exigiria el estudio
de un numero elevado de distintos RFLPs, lo cual apenas supone ventaja frente a los siste-
mas de marcadores convencionales. Sin embargo, cabe resaltar el polimorfismo mas eleva-
do del gen HLA DQ-a. Este gen presenta 8 alelos, todos con altas frecuencias y detectables
mediante la técnica de la reaccion en cadena de la polimerasa. Este RFLP presenta por
tanto ventajas frente a los anteriormente descritos consistentes en una alta variabilidad y
rapido andlisis, por lo cual se utiliza habitualmente en el diagnéstico de la paternidad.

DNA fingerprints

Otra clase de polimorfismos son los detectables en las regiones hipervariables del
genoma. Estas areas de DNA del genoma humano comprenden genéricamente una secuen-
cia de entre 30-60 pb repetida varias veces, una a continuacion de otra, (repeticion tandem),
son lo que se denomina minisatélites de DNA. La primera de esta clase de secuencias fue
aislada por Jeffreys en 1985, en un intrén del gen de la mioglobina humana, y posteriormen-
te se puso de manifiesto que existian hasta 1000 lugares en el genoma donde se localizaba
esta secuencia repetitiva, generalmente situados en regiones subteloméricas, distribuidos
por todo el genoma a excepcion de los cromosomas sexuales (X e Y). En cada uno de estos
loci minisatélites se produce ademés variacion multialélica ya que varia enormemente el
nimero de las repeticiones en tandem presentes en cada locus, de aqui que se conozcan
también como VNTRs (variation number of tandem repeats). En algunos de estos loci minisa-
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télites se ha observado un polimorfismo que alcanza hasta méas de 100 alelos diferentes con
una herencia mendeliana codominante, y unas frecuencias muy bajas para cada alelo, por
tanto, la mayoria de los individuos son heterocigotos en cada locus minisatélite.

Las unidades de repeticién de los minisatélites de una misma clase comparten una
secuencia de bases comun y similar (core, fig. 2), aunque no idéntica, en todas ellas. La
deteccion de la variabilidad multialélica se basara por lo tanto en el empleo de sondas de
DNA formadas por varias repeticiones de la secuencia core consenso.

A
CoreGGAGGTGGGCAGGAGG

3315 AGAGGTGGGCAGGTGG

33.6 (AG GG CTGGAGG)

Figura 2. Secuencia core de las sondas 33.15 y 33.6 de Jeffreys.

Esta secuencia core (comun a muchos loci minisatélite) permitira encontrar un modelo
de multiples bandas en cada individuo que ha recibido la denominacién de huellas de DNA
(DNA fingerprint) (fig. 3), y es completamente especifico para cada persona, exceptuando a
los gemelos monocigdticos.
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Figura 3. Procedimiento de andlisis de DNA fingerprint utilizando sondas multilocus
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Si bien el numero de bandas detectables debiera ser tedricamente de 2000 (1000 loci
en cada individuo, cada uno de los cuales es heterocigoto), las limitaciones técnicas hacen
posible resolver entre 15 y 40 bandas, dependiendo de cada sujeto particular (fig. 4).
Aunque el nimero de bandas identificables en el DNA fingerprint de un individuo es mucho
menor de mil, ello no significa que su capacidad informativa sea reducida, ya que los codi-
gos de barras de los productos comerciales son similares y, sin embargo, identifican perfec-
tamente a cada uno de los productos existentes en el mercado

S

ey

Figura 4. (A) DNA fingerprints de diferentes individuos obtenidos aplicando la sonda 33.15. (B) DNA fingerprints
correspondientes a gemelos monocigéticos y gemelos  dicigéticos.

Utilizando las sondas multilocus 33.15 y 33.6 de Jeffreys, la posibilidad de encontrar
dos individuos cuyas huellas de DNA sean Idénticas tiene una probabilidad tan baja como
5x10-", en el supuesto de que no estuvieran emparentados entre si. En el caso de que
ambos individuos fueran hermanos, esta probabilidad seria de 3x10-5.

El uso combinado de ambas sondas aplicado al diagndstico de la paternidad bioldgica
se basa en que el hijo hereda aproximadamente la mitad de los fragmentos detectados por
estas sondas en el padre, siendo la otra mitad procedente de la madre. Debido al hecho de
que los fragmentos se heredan de forma mendeliana, se cumple que todas las bandas del
hijo no presentes en la huella de DNA de la madre, deben aparecer en la huella de DNA del
padre. En consecuencia, a la hora de asignar la paternidad bioldgica de un individuo seria
suficiente con que coincidieran sélo las bandas que no hubieran sido detectadas en la
madre, es decir, aproximadamente la mitad de las bandas. Al ser menor el nimero de ban-
das que deben coincidir, la probabilidad de este suceso seria de 3x10-9 por lo cual continda
siendo muy improbable que otro individuo tomado al azar pueda presentar las bandas nece-
sarias para ser considerado erréneamente el padre bioldgico. En el supuesto de que los dos
presuntos padres fueran hermanos, la probabilidad de asignar una paternidad errénea es
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mas elevada, pero la resoluciéon que ofrecen los DNA fingerprints ain en este caso es muy
superior a la que se obtendria con los sistemas convencionales, ya que se parte de una
variacién alélica en el conjunto de los marcadores convencionales que es de dos drdenes
de magnitud menor.

La ventaja que ofrece la aplicacion de las sondas que detectan huellas de DNA al diag-
néstico de la paternidad bioldgica es que ofrece la forma mas segura de exclusién o inclu-
sién de la paternidad (fig. 5).

M C F1 F2

e
-

Figura 5. Se ilustra un caso real de paternidad dis-
putada resuelto mediante DNA fingerprint. El presunto
padre F1 no presenta todas las bandas del hijo que no
hayan quedado asignadas a la madre, quedando exclui-
do como padre biolégico. El segundo individuo F2
muestra todas las bandas iguales a las del hijo que no
han sido heredadas de la madre; se trata del padre bio-
I6gico.

Actualmente se dispone de las siguientes sondas multilocus: 33.15 y 33.6 de Jeffreys,
3-HVR, M13 y sondas oligonucleotidicas tales como (CAC)5, (GACA)4, (GT)8, (TCC)5 y
(GATA)4.

Diagnéstico de la paternidad biolégica utilizando sondas unilocus

Las directrices actuales a tener en cuenta en la elaboracion de un informe sobre diag-
néstico de la paternidad biolégica exigen que en el caso de afirmacion de la paternidad se
incluya el indice Probabilidad de Paternidad, cuyo significado es estimar en términos de pro-
babilidad cudles son las posibilidades del presunto padre de ser el verdadero padre biol6gi-
co frente a las que tendria otro individuo tomado al azar en la poblacién y cuyo modelo
genético coincidiera con el del padre allegado.

Las sondas multiloci de las caracteristicas anteriormente descritas no permiten este tipo

de célculo de probabilidad. Por ello, en los casos donde no se detecte exclusidn es necesa-
rio proceder a la utilizacion de otro conjunto de sondas denominadas sondas unilocus.
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Algunas de estas sondas han sido derivadas de las multilocus, por el procedimiento de ais-
lar loci concretos entre los mdltiples que detecta una sonda multilocus, y obtener asi una
sonda especifica para identificar cada locus. Las sondas unilocus también detectan regio-
nes hipervariables del genoma, y en consecuencia son altamente informativas en el diagnés-
tico de la paternidad bioldgica, pero difieren de las sondas multilocus en que cada una
hibrida con un locus concreto en particular (figs. 6 y 7).
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Figura 6. Modelo de ban-
das obtenido en tres individuos
utiizando una sonda unilocus de
bandas con una sonda unilocus.

Sonda Locus
MS1 D157
YNH24 D2544
pH30 D45139
A'HVR DI16SES
VI DI7879

Tabla I. Sondas unilocus utiliza-
das en el diagnéstico de la
paternidad bioldgica
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Figura 7. Esquema del procedimiento para obtener el modelo
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Figura 8. Diferencias en la distribucién de alelos detectables con la sonda
YNH24 en dos poblaciones
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La utilizacidon de las sondas unilocus en el célculo de la probabilidad de paternidad
requiere conocer las frecuencias de los alélicas en la poblacién a la que pertenecen los indi-
viduos sometidos a investigaciéon de paternidad. Por ello, es necesario realizar un estudio
poblacional previo, de 250 individuos como minimo, con el fin de calcular la frecuencia de
cada uno de los alelos detectados por cada sonda unilocus en la poblacién (tabla I, fig. 8).

Las sondas unilocus presentan la desventaja de que no son tan resolutivas como las
multilocus, de forma que un diagndstico de la paternidad bioldgica exige aplicar al menos
tres sondas unilocus. La ventaja técnica que presentan los resultados obtenidos con sondas
unilocus es que su modelo de bandas es facilmente interpretable ya que cada individuo
muestra una o dos bandas, dependiendo de su condicion de homocigoto o heterocigoto, lo
cual facilita la interpretacién de los resultados (fig. 9).

MC1C2C3C4 F
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Figura 9. Andlisis con una sonda unilocus para el ” “

diagnéstico de la paternidad del Individuo F con respec-
to a los sujetos C1, C2, C3 y C4, donde se observa la
exclusion de la paternidad en el caso del hijo C1.

En conclusion, las sondas de DNA y los productos adicionales se encuentran en la
actualidad disponibles para los laboratorios interesados en utilizarlas para el diagndstico de
la paternidad biolégica. Estos medios proporcionan la oportunidad de obtener probabilida-
des de exclusién “a priori” extraordinariamente altas, posiblemente superiores al 99,999%,
dato indicativo de que la paternidad serd falsamente atribuida en 1 de cada 100.000 casos
estudiados. Por otro lado, el coste es comparable al del uso de las metodologias convencio-
nales. Estos factores sugieren que la tecnologia del DNA llegard a ser muy pronto el método
habitual en los departamentos implicados en la resolucién de los problemas de parentesco.
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