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Resumen

Se estimo la contribucion relativa de europeos, africanos y amerindios al "pool" genético (o
genofondo) de dos poblaciones uruguayas (Montevideo y Tacuarembo), a partir de varios
enfoques. Se estudiaron 8 sistemas genéticos para Montevideo y 18 para Tacuarembd.

Una investigacion preliminar acerca de los grupos de poblaciones parentales mas probables,
usando distancias genéticas, arrojo 4 combinaciones de poblaciones para europeos, 4 para
africanos y 5 para amerindios. 240 posibles combinaciones de poblaciones parentales
fueron consideradas para realizar las estimaciones cuantitativas de la mezcla interétnica
usando el método de identidad agencia. Las combinaciones mas inclusivas dieron las
siguientes estimaciones: Montevideo: 92% europeo, 7 % africano, 1 % indigena;
Tacuarembo, 65% europeo, 15% africano, 20% indigena. Los valores modales dentro de
cada categoria étnica no difieren mucho (2-3%), siendo la excepcion la contribucion
amerindia a Tacuaremb6 donde una diversidad mayor (hasta 14%) fue observada.
Comparaciones con el método de maxima verosimilitud fueron perturbadas ya que no todos
los sistemas pudieron ser utilizados con este ultimo método. Evaluaciones hechas utilizando
6 sistemas para Montevideo y 7 para Tacuarembd dieron valores que estdn cercanos a las
estimaciones previas para Montevideo (mayor diferencia en los amerindios, 7%), y algo
mayores en Tacuaremb6 (11 % para europeos y para amerindios). Es claro, sin embargo,
que ambas poblaciones muestran significativa heterogeneidad biologica,  debido
parcialmente de los distintos patrones de poblamiento.

Introduccion

El problema de los origenes siempre ha fascinado a la humanidad. La proliferacion
de loci genéticos polimorficos hace que sea posible considerar esta pregunta desde la
genética de poblaciones. Los grupos humanos son especialmente ttiles para estos estudios
porque existe una gran cantidad de informacion para nuestra especie en distintas areas del
conocimiento. Por ejemplo, los movimientos poblacionales pasados y las interrelaciones
entre poblaciones se pueden inferir de marcadores genéticos especificos. Este tipo de
analisis puede ser visto como genética historica (Morton 1973; Conceicao et al 1987).

Los procesos evolutivos pueden ser deducidos tanto de los estudios
intrapoblacionales como interpoblacionales, y una de las aproximaciones mas focalizadas
es el andlisis del flujo génico entre grupos. La estimacion cuantitativa de la mezcla entre
grupos ya tiene una larga historia, comenzando con los estudios pioneros de Bernstein



(1931), Ottensooser (1944), y Glass y Li (1953). Muchos métodos estadisticos fueron
desarrollados para el analisis de la mezcla; fueron revisados por Chakraborty (1985, 1986).

Uruguay ha sido tradicionalmente considerado una nacién predominantemente
derivada de europeos (Ribeiro 1969; Wagley 1971). Sin embargo, estudios tempranos
conducidos por varios investigadores, incluidos nosotros mismos (Sans et al 1993, 1995;
Alvarez et al 1993), mostraron que la contribucion de otros grupos étnicos al pool genético
(o genofondo) del Uruguay es significativo. El proposito de este estudio es examinar este
problema en detalle considerando dos grupos de poblaciones uruguayas: Montevideo y el
area que lo rodea (situado en el sur del pais) y Tacuarembo (en el nordeste).

Materiales y métodos:

Uruguay tiene 2.9 millones de habitantes de acuerdo con el censo de 1985. La
region estaba escasamente poblada en tiempos prehistoricos, con indigenas Charrtia y
Minuanos, y por Chandes y Arachanes, estos ultimos mas influenciados por la cultura
Guarani. El interés de los europeos por estas tierras aumento en el siglo XVII, y 100 afios
mas tarde la region tenia solamente dos areas pobladas de modo estable: el sur, disputado
por los espafioles y los portugueses, y el norte, ocupado por las Misiones Jesuiticas. Los
primeros habitantes de Montevideo fueron espafioles que llegaron de Argentina en 1726.
Los descendientes de africanos fueron introducidos regularmente en el area a partir de
1743. De 939 individuos viviendo en Montevideo en 1751, el 15% era africano.

El nordeste uruguayo, que incluye el Departamento de Tacuarembo, estuvo aislado
por largo tiempo. El primer ferrocarril llego6 a la actual ciudad de Tacuarembd en 1891. La
comunidad habia sido fundada 59 afios antes, en 1832.

La evolucion demografica de Montevideo y Tacuaremb6 fue presentada con mayor
detalle por Sans (1991, 1994). Actualmente, casi la mitad de los uruguayos viven en
Montevideo, y cerca de 40.000 estan establecidos en la ciudad de Tacuarembo.

Las muestras para el presente estudio fueron obtenidas e investigadas del modo
siguiente: la muestra de Montevideo incluye fundamentalmente residentes en esta ciudad
(68%), pero también personas de los alrededores que fueron analizadas para
determinaciones de paternidad o para el Taller Latinoamericano de Histocompatibilidad
realizado en 1981. Los sistemas genéticos investigados fueron los grupos sanguineos
ABO, Rh (5 antisueros), MNSs, Kell, Kidd, Duffy, y Diego, y el sistema HLA (loci A, By
C). Las técnicas usadas y los resultados obtenidos fueron presentados por Sans et al (1993)
y Alvarez et al (1993).

Para la muestra de Tacuarembd se consideraron mujeres puérperas que fueron
asistidas en el hospital regional. Los sistemas estudiados fueron los grupos sanguineos
ABO, RH (5 antisueros), MNSs, Kell, Kidd, Duffy y Diego; hemoglobina; las enzimas
eritrocitarias glucosa-6-fosfato-dehidrogenasa (G6PD), fosfogluconato deshidrogenasa
(PGD), fosfoglucomutasa 1 (PGM 1), fosfoglucomutasa 2 (PGM 2), adenilato kinasa (AK),
fosfatasa acida (ACP), esterasa D (ESD), y glioxalasa (GLO 1). Las proteinas séricas
fueron haptoglobina (HP), transferrina (TF), y el sistema HLA (loci A, By C). Los
métodos y resultados fueron descriptos por Sans et al (1995).

Para la presente investigacion primero realizamos una revision detallada de la
literatura para establecer las frecuencias parentales mas probables. 31 poblaciones
europeas, africanas y amerindias, fueron consideradas. Las referencias de las cuales fueron
obtenidos estos resultados estan en el apéndice, y otros detalles fueron dados en Sans
(1994). Luego, la informacion fue sometida a un andlisis de distancias genéticas (Nei,



1972, 1978) (programa disponible en la Universidad de Texas, Houston) para establecer
cudl combinacién de datos era mas representativa de las frecuencias parentales. 4 conjuntos
de poblaciones europeas, 4 de poblaciones africanas, y 5 de amerindias, fueron elegidos y
usados en todas las combinaciones con los resultados de 2 poblaciones uruguayas para
estimar los grados de mezcla. Los célculos se basaron en el método de identidad génica
descripto por Chakraborty (1975, 1985) y el método de méaxima verosimilitud de Krieger et
al (1965), para los cuales hay programas de computadora adecuados.

Table 1. Classification of Groups Tstablished as Parenaal in the Adimixture Analy ses
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RESULTADOS

La Tabla 1 presenta informacion acerca de los grupos establecidos como parentales
para el analisis. Como puede ser verificado, usamos un tipo de arreglo jerarquico, in
algunos casos aislando poblaciones que se separan del resto en los calculos previos de
distancias genéticas. La seleccion inicial de poblaciones a ser incluidas, por supuesto, se
basé en informacion histdrica acerca de los inmigrantes que llegaron a Uruguay (Mourat
1969; Vidart 1969). Entre los europeos, el componente mas importante vino de Espafia e
Italia. Entonces, poblaciones de 3 areas de Espana y 2 de Italia fueron elegidas; también, se
incluyeron Vascos de Espafia y Francia y poblaciones de Francia, Alemania y Rusia (todas
ellas conforman los grupos 1 y 2). El grupo 3 incluye solo Judios, mientras que el grupo 4
esta compuesto por todas las 13 poblaciones ancestrales putativas europeas.

Para africanos, se hizo un arreglo geograficamente amplio de poblaciones sub-
Saharianas. Los grupos 1 a 3 fueron obtenidos del los analisis de distancias genéticas, y el
grupo 4 combina las 7 poblaciones africanas (ver Tabla 1).

Para la eleccion de poblaciones amerindias se considerd la proximidad geografica al
Uruguay, tanto como la evidencia histdrica que indicaba la importancia de los Guarani y
posiblemente de grupos Araucanos de la region pampeana adyacente. Los grupos de
poblaciones fueron identificados a partir de las distancias genéticas. El grupo 4 combina
las tribus de la region del Chaco, y el grupo 5 el total de las 11 poblaciones (ver tabla 1).



Las contribuciones étnicas obtenidas para Montevideo y alrededores usando el
método de identidad génica se muestran en la Tabla 2. 240 combinaciones de Europeos-
Africanos-Amerindios fueron consideradas, 20 para cada uno de los grupos Europeos y
Africanos y 16 para cada uno de los grupos Amerindios. Numeros modales para la
contribucion europea varian ente 88% (grupo 3) y 91% (grupo 4), mientras que los valores
mas extremos varian entre 86% y 96%. Los correspondientes valores para la contribucion
africana varian entre 7 y 10% (modales) y entre 4 y 11% (individuales), y para los
Amerindios entre <1% y 2% (modal) y entre <1% y 7% (individual). La combinacién 4-4-
5 (esto es, Europeos grupo 4, Africanos grupo 4, y Amerindios grupo 5), que consideran
todas las 31 poblaciones ancestrales putativas, arrojaron las siguientes proporciones: 92%
Europeos, 7% Africanos, 1% Amerindios.
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European and African conmibutions, 20: for the Amenndian., 16 el number. 230, Comibmation
4-4-5: 92% European, 7% African, 1% Amerindian, All calculatons performed using the gene
identity method of Chakmaborty (1973, 19531

Los estimados para Tacuarembo6 se dan en la Tabla 3. El nimero de combinaciones
consideradas fue igual que en Montevideo. Los rangos obtenidos fueron entre 61 y 64
(modal) 54 y 77entre (individual) para el aporte Europeo, entre 15 y 17% (modal) 10 y
19% (individual) para el Africano, y entre 11 y 25% (modal) y 16 y 32% (individual) para
el Amerindio.

Para determinar la influencia de los distintos procedimientos de estimacion,
decidimos testar nuestros resultados usando el método de Krieger et al (1965) y el conjunto
mas completo de poblaciones parentales (combinacion 4-4-5). El problema es que las
restricciones estadisticas para este método impiden el uso de todos los marcadores
genéticos estudiados. Tuvimos que reducir los marcadores a un conjunto homogéneo,
descartando aquéllos que causaban heterogeneidad estadisticamente significativa. Para



Montevideo los marcadores finalmente retenidos fueron ABO, MNSs, Rh, Kell, Dufty, y
Kidd, y las proporciones obtenidas fueron 86% Europeo, 6% Africano, y 8% Amerindio.
Para Tacuarembo los sistemas retenidos fueron ABO, ACP, AK, Rh, HP, PGM1 y PGM2,
y las proporciones fueron 54% Europeo, 15% Africano y 31% Amerindio. Comparaciones
con la combinacion 4.4.5 mostrada debajo de las Tablas 2 y 3 indican una mayor
concordancia en Montevideo (la diferencia mayor fue de 7% en el aporte Amerindio); para
Tacuarembd la diferencia es algo mayor, llegando al 11 % para las contribuciones Europea
y Amerindia.
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Discusion

Varios métodos han sido propuestos para estimar mezcla en poblaciones humanas.
Algunos de estos métodos se basan en las frecuencia alélicas, otros en las prevalencias
fenotipicas, y dentro de cada categoria ellos pueden ser también clasificados segiin las
estadisticas usadas para derivar las ecuaciones estimadas. Aqui, comparamos los resultados
de dos métodos, uno desarrollado por uno de nosotros (Chakraborty 1975, 1985), basado en
la identidad génica, y otro propuesto por Krieger et al (1965), que usa las frecuencias
fenotipicas y la funcion de maxima verosimilitud. Todos los métodos asumen que las
poblaciones ancestrales son conocidas y que su composicion genética estd determinada sin
error.

Las dos poblaciones elegidas para las comparaciones (Montevideo y Tacuarembo)
tienen diferentes historias, como se indico6 en Materiales y Métodos. Sans (1991,1994)
examind una serie de pardmetros sociodemograficos en las 2 comunidades, con datos que



se extienden hasta hace mas de 100 afios. En resumen, los valores de endogamia son
intermedios en ambas poblaciones, sin diferencias claras, aunque en las décadas pasadas
tendieron a ser mas bajos en Montevideo. Los patrones de migracion, sin embargo, son
marcadamente diferentes. La migracion individual (distancia entre el lugar de nacimiento y
lugar de matrimonio) en Tacuaremb6 fue estable para mujeres (alrededor de 50km.) pero
disminuy6 en forma considerable para los hombres (1880-1890, 196 km., 1890-1990, 27
km.). Por otra parte, en Montevideo hubo un aumento uniforme para ambos, mujeres y
hombres, durante el periodo considerado (a partir de 1880) (desde aproximadamente 20km.
a 70km.). Existen diferencias claras también en la variedad de nacionalidades para los
extranjeros que contribuyeron al pool génico de las dos ciudades, con una influencia
marcada brasilefia en Tacuarembo.

Las estimaciones basadas en los conjuntos de poblaciones parentales més inclusivos
(combinacién 4-4-5, Tablas 2 y 3) usando el método de identidad génica, indican
claramente una influencia Amerindia y Africana mayor en Tacuarembo6 que en Montevideo
(15% vs. 7% y 20% vs. 1%, respectivamente. Estos valores, sin embargo, son algo
diferentes de aquéllos obtenidos previamente usando 7 grupos sanguineos, diferentes
frecuencias para las poblaciones parentales, y el método de Krieger y cols. (1965)(59%
europeo, 28%africano, y 13% amerindio)(Sans et al 1993). Usando el método de Bernstein
(1931) y las prevalencias de dos rasgos morfoldgicos, la mancha mongolica (un marcadores
combinado Africano/Amerindio) y los incisivos en pala (marcador amerindio), Sans et al
(1986, 1991 a y b) habian obtenido valores que sugerian una mayor influencia no europea
para Montevideo (64% europeo, 23% africano y 13% Amerindio). Para Tacuarembo la
diferencia usando marcadores morfologicos y nuestros resultados fue mucho menor
(morfologia, 58%, 22% y 19%, y este estudio (combinacién 4-4-5), 65%, 15% y 20%
respectivamente).

Las comparaciones hechas entre ambos métodos de estimacion de mezcla fueron
algo dificiles porque para el de Krieger y cols. (1965) el tipo de dato que puede ser
incorporado esta restringido y el proceso de seleccion necesario para alcanzar un grupo
homogéneo puede afectar los resultados finales. Sin embargo, las diferencias obtenidas en
los resultados con los método empleados en este estudio no son grandes, especialmente
para Montevideo.

Restringiendo la atencién al método de identidad génica y las diferencias que
aparecen usando distintos conjuntos de poblaciones parentales, observamos nuevamente
que los datos de Montevideo varian menos, con los valores modales que difieren menos del
3% (ver Tabla 2). Para Tacuarembo la contribucion amerindia es la mas variable, con los
valores modales que varian hasta un 14% (ver Tabla 3). Cuando los grupos chaquefios son
considerados como ancestrales, la contribucion amerindia disminuye, comparado a cuando
los otros 6 grupos son elegidos como parentales, y cuando cada combinacién es analizada
individualmente, las diferencias aumentan pero no demasiado. De acuerdo a lo esperado, la
contribucion europea disminuye cuando solo judios son considerados dentro del aporte
parental europeo.

(Qué lecciones pueden ser aprendidas del presente analisis? Una eleccion cuidadosa
de los marcadores elegidos y un método apropiado de andlisis son requeridos para un
resultado con significado. Debido a la plétora de polimorfismos de ADN ahora
disponibles, sera posible en el futuro analizar de un modo mas sistematico las relaciones
entre una poblacion y las poblaciones ancestrales putativas. Sin embargo, las dificultades
ocasionadas por el ligamiento y la adaptacion de los célculos a medida que aumenta en el



nimero de sistemas utilizados deben ser consideradas. Por otra parte, los hallazgos
empiricos sugieren que Uruguay no es la excepcion en América Latina, y que posee

importante heterogeneidad bioldgica interpoblacional.
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